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Resumen

La nausea y el vémito son un problema
frecuente en pacientes que reciben cirugia y
anestesia. Es un pardmetro de inconformidad
e insatisfaccion para el paciente. La presencia
de nausea y vémito originan un costo para
pacientes y hospitales, el cual se intenta
disminuir cada dia. Hay pacientes y cirugias
gue son mas susceptibles de producir el
sintoma. Material y método. Estudio clinico
aleatorizado y prospectivo, para evaluar la
prevencion de nausea vy vomito con
desxametasona y la combinacién de
dexametasona/ondansetron. Se estudiaron
60 pacientes divididos en dos grupos.
Dexametasona contra la  mezcla
dexametasona/ondansetron en
colecistectomia laparoscépica, mediante la
aplicacion del modelo de Apfel. Resultados.
La incidencia mayor de eventos de nausea y
vomito, se presenté en el grupo de
dexametasona. (36 vs 16). Hubo mayor riesgo
de nausea y vOmito en el grupo de
dexametasona (41.6% vs 33.3%). Las mujeres
fueron las mas afectadas por nausea y vomito,
especialmente las mds jévenes. Conclusion.
La combinacién de dos medicamentos con
diferente mecanismo de accion, ofrece
mejores alternativas especialmente en
aquellos pacientes con varios factores de
riesgo, como puede ser la colecistectomia
laparoscépica, mujeres jovenes y anestesia
general con fentanilos.

Palabras clave. Nausea, vomito,
colecistectomia laparoscdpica, anestesia
general.
Abstract

Nausea and vomiting is a common problem in
patients undergoing anesthesia and surgery.
It is a parameter of discomfort and
dissatisfaction for the patient. The presence
of nausea and vomiting originates a cost for
patients and hospitals. The hospitals are
trying to diminish costs every day. There are
some patients and surgeries that are more
susceptible to producing the symptoms.
Material and method. This clinical research
was performed at a general hospital. The
study included 60 adult patients scheduled for
laparoscopic cholecystectomy surgeries. We
designed one trial clinical randomized, to
assess the prevention of nausea and vomiting.
These patients were randomly assigned intro
two groups each comprising 30 patients. The
patients in group A received dexamethasone,
group B patients were administered the
mixed dexamethasone/ ondansetron. We
applicated the Apfel’s model. We evaluated
the number of patients suffering from nausea
and vomiting in different times and the
necessity to use additional antiemetics.

Results. The higher incidence of events of
nausea and vomiting, ocurred in the
dexamethasone group. (36 vs. 16). There was
increased risk of nausea and vomiting in the
dexamethasone group (41.6% vs 33.3%). The
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women were the most affected by nausea
and vomiting, especially the youngest.

Conclusion. The combination of two drugs
with different mechanism of action, offers
better alternatives especially in patients with
several risk factors, such as the young women
of laparoscopic cholecystectomy.

Key words: Nausea and vomiting,
laparoscopic  cholecystectomy,  general
anesthesia.

Introduccion.

Las nauseas y el vomito postoperatorios
(NVPO) son un problema frecuente, generan
estrés tanto para el paciente como para el
médico anestesiélogo. La NVPO se asocia a la
administracién de anestesia, sedacidon vy
cirugia. El sintoma es tan desagradable que se
relaciona con insatisfaccion del paciente,
retraso del alta y admisiones hospitalarias no
planeadas. Se estima que la incidencia de
NVPO esta presente en un 25-30% de los
pacientes que reciben cirugia y anestesia;
pero en aquellos pacientes de alto riesgo
pueden alcanzar hasta 60-80% durante las
primeras 24 horas del postoperatorio. La
NVPO no planeada resulta en una estancia
prolongada en la wunidad de cuidados
postanestésicos.

Hay evidencia de que su aparicion depende de
la combinacién de factores como el uso de
anestésicos inhalados, opioides, historia
previa de NVPO en cirugias previas,
correccion de estrabismo y edad del paciente.
Un mecanismo protector de este sintoma es
el consumo de tabaco. El tiempo quirdrgico es
un factor fundamental, dado que por cada 30
minutos transcurridos de cirugia, se
incrementa el riesgo hasta en un 60%, tanto
para cirugias en modalidad convencional
como cirugia laparoscopica.

Hoy en dia se han identificado varios factores
de riesgo, derivados de analisis multivariados
de grandes estudios de cohortes. Destacan la
anestesia general con agentes inhalados, el
oxido nitroso y los opioides perioperatorios.
El efecto de los anestésicos inhalados y los
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opioides dosis dependiente, particularmente
en las primeras 2 a 6 horas después de la
cirugia. Sin embargo los dos métodos mas
comunmente  utilizados como  tablas
predictivas de NVPO es el escore de Apfel,
(Cuadro 1) el cual se basa en cuatro
predictores que son, sexo femenino, historia
de nausea y vOmito y/o mareo de
movimiento, no fumadores y uso de opioides
postoperatorios. La clasificacion de Apfel nos
permite colocar a los pacientes segun el
riesgo de NVPO, con la finalidad de prevenir
esta complicacion.

La incidencia de NVPO con la presencia de 0,
1, 2, 3y 4 factores de riesgo, corresponden a
10%, 20%, 40%, 60% y 80% respectivamente.
Considera que si el paciente tiene 0-1,2 03,y
mas factores de riesgo, tendria una categoria
baja, media y alta respectivamente. (Cuadro
2).

Cuadro 1: Factores de riesgo para nausea y
vomito. Segun Apfel.

Femenino 1 punto
No Fumador 1 punto
Historia de PONV o
. . 1 punto
cinetosis
Uso de Opioides 1 punto

Anesth Analg 2014;118:85-113.

Cuadro 2: Puntuacion de los factores de riesgo
para nausea y vomito

Probabilidad
de PONV

Riesgo leve 0-1 punto 10-30%
Riesgo o
moderado 2 puntos 40 - 50%
Riesco alto 3- 4 puntos 60- 80%

Anesth Analg 2014;118:85-113.

Existen dos areas muy importantes dentro de
la fisiopatologia de la NVPO, la primera de
ellas es el propio centro del véomito, la
segunda es la zona quimiorreceptora. Se
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incluyen los pares craneales V, VII, IX, X y el
Xll, los cuales reciben informacién de
regiones como la faringe, el tracto
gastrointestinal, el mediastino, el centro
visual y el sistema olfatorio. Especialmente la
Zona quimiorreceptora la cual se encuentra
localizada en la base del piso del cuatro
ventriculo en el drea postrema y fuera de la
barrera hematoencefdlica, la cual detecta
agentes circulando en sangre y/o en el
liguidos cefalorraquideo, que desencadenan

reflejos nauseosos o de vdmito. Una
caracteristica sobresaliente de esta area es su
alto contenido en receptores
dopaminérgicos, serotoninérgicos,

histaminérgicos, colinérgicos, neurocinérgicos
y opioides entre otros. Por lo tanto la terapia
contra NVPO va dirigida a bloquear mas de un
tipo de estos receptores, de ahi la necesidad
de combinar mas de un medicamento para
este sintoma.

La profilaxis con dos farmacos parece mas
efectiva que uno solo, la dexametasona
puede tener beneficios por mas de 24 horas.
Asi por ejemplo ondansetron ejerce su
efecto sobre los receptores 5-
hidroxitriptamina ( 5HTs) y la dexametasona
tiene efecto de caracter central (1,2).

En el 2011 Habiby colaboradores estudiaron
ondansetron/dexametasona y aprepitant/
dexametasona, y observaron que la aparicion
de NVPO tardo 72 horas o mas en
presentarse el sintoma. Aprepitant es un
inhibidor de la NK1 el cual resulto util después
de 24 horas del postquirdrgico (3). Otro
estudio, en el 2014, por Jun Hee Ryu y
colaboradores demostro la efectividad de dos
inhibidores como (5HT3) y ramosetron u
ondansetron. Demostrando que  ambos
inhibidores son buenas elecciones para
cirugia neuroldgica (4).

Soltaniy colaboradores en el 2010; evaluaron
la eficacia del ondansetron versus
metoclopramida, (13,14) demostraron que
no hay diferencias importantes entre el
ondansetron y la metoclopramida, en la
prevencion de PONV (5). En cirugia de oido
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medio, Arslan en el 2011 utilizo dosis
subhipnéticas de propofol mas
dexametasona, y demostrando que el grupo
con la dosis subhipnéticas de propofol mostro
mayor prevencién en la aparicion de PONV

(5,6).

En el 2012, Yong Seon Choi, compararon
ramosetron con dexametasona, Yy
ondansetron con dexametasona.

Concluyendo que no hubo diferencia en la
eficacia entre estas dos combinaciones (7).
Gémez y Hernandez en 2010 evaluaron la
eficacia de la dexametasona en cirugia de
cancer de mama bajo anestesia general con
dexametasona 8 mg contra placebo. Se
encontré una franca disminucién y mayor
eficacia en el grupo de la dexametasona (8).
JW. Song en el 2011 compararon
ondansetron y dexametasona contra
ondansetron, en Anestesia total intravenosa
(TIVA), demostrando que dexametasona es
un adyuvante muy util en el manejo de la
NVPO. La mezcla dexametasona/ondansetron
demostré ademas una disminucién en los
costos y tiempos de internamiento de los
pacientes (9).

Una de las cirugias mas estudiadas es la
colecistectomia laparoscépica, por alta
aparicién de nauseay vomito posoperatorio,
30% al 70% de los pacientes sometidos a este
procedimiento presentan NVPO, pero
igualmente se puede presentar en otros tipos
de cirugias como la craniectomia y la cirugia
de estrabismo en nifios (10). Al parecer uno
de los factores de peso y determinante es la
insuflacion de la cavidad abdominal con CO,
(20). Muchos mas investigadores han
estudiado las bondades de ondansetron,
dexametasona e incluso la metoclopramida
en la colecistectomia, la mayoria de ellos
influye de manera directa sobre el NVPO,
reduciendo de manera significativa la
aparicién de este sintoma hasta en un 90%,y
obteniendo efectos benéficos sobre Ia
analgesia (11) (12). Demostrando que las
combinaciones de farmacos y antieméticos
son mas beneficiosas que el uso de un solo
antiemético. **" Otros medicamentos que ha
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sido investigados de manera constante, y
uno de los mas utilizados en la clinica de
anestesiologia, es el propofol el cual a dosis
subhipnéticas produce un efecto antiemético,
y mucho mejor si se combina con
dexametasona. Rammia en 2015 lo utilizo
como terapia adyuvante contra NVPO,
demostré6 que el propofol con
dexametasona sinergiza mas los efectos
antieméticos combinados. Pero solo estd
relacionado con las primeras horas del
postoperatorio y generalmente no es mayor
a 6 horas. El mecanismo por el cual actua
como antiemético no estd muy claro y es
complejo, pero se cree que el propofol tiene
actividad antiserotonina, es decir un efecto
bloqueador de los (5-HT3) sobre la zona de
quimiorreceptores. (15,16).

La ndusea y el vomito son un indice de mala
calidad de la anestesia por lo molesto del
sintoma, ademas de unos costos médicos
intrahospitalarios elevados y aumento de la
morbimortalidad. Por lo anterior se decidi
hacer el siguiente trabajo de investigacion.
Teniendo como objetivo primordial valorar la
eficacia en la prevencion de la NVPO con
dexametazona Vs una mezcla de
dexametazona/ondansetron.

Material y método.

Se llevd a cabo un clinico prospectivo
aleatorizado para evaluar la prevencion de
NVPO, entre dexametazona y la mezcla
dexametazona/ondansetron en
colecistectomia laparoscépica, mediante la
aplicacion del modelo de Apfel.

Se incluyeron 60 pacientes programados para
colecistectomia laparoscopica electiva. Las
edades comprendidas del estudio fueron
entre 18-75 afios. Estado fisico (ASA) I-Il. Los
pacientes fueron divididos en dos grupos. El
grupo A recibié dexametazona 8 mg como
Unico farmacoy el grupo B recibié una mezcla
de dexametazona/ondansetron. Los
pacientes fueron aleatorizados al grupo. El
medico anestesidlogo tratante de cada caso
no tuvo conocimiento del tipo de
medicamento en turno. Los antieméticos se
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aplicaron inmediatamente antes de Ia
induccion anestésica.

La nausea fue cuantificada, entendida
conceptualmente como, la sensacidon de
malestar en el estdmago indicando Ia
necesidad o proximidad de vomitar con los
esfuerzos que esto conlleva, o bien la
sensacion de tener la necesidad de vomitar.
Mientras que el vomito se define como la
expulsion forzada del contenido gastrico
atreves de la boca o la expulsidn violenta y
espasmodica del contenido gdstrico atreves
de la boca.

La técnica anestésica fue mixta, la cual
consistid en un bloqueo espinal con 15 mg de
bupivacaina hiperbarica 0.5%, luego se
procedid a la intubacién oro traqueal
utilizando fentanilo, propofol y cisatracurio.
Mantenimiento con sevoflurano a una (CAM).
A su llegada a recuperacion se tomaron los
signos vitales posoperatorios. Se cuantifico la
presencia de nausea y vomito en los primeros
15, y 30 minutos, luego 1, 3, 6 y 12 horas
después de cirugia.

Todos los pacientes recibieron informacién
del estudio y firmaron un consentimiento
informado para participar en el estudio.

Se aplicd estadistica descriptiva con medidas
de tendencia central como media y mediana,
asi como medidas de dispersion de desviacion
estandar.

Resultados

Los datos demograficos se presentan en el
(Cuadro 3). El 80% fueron pacientes del sexo
femenino. En el (Cuadro 4) muestra el nimero
de pacientes segun su distribucién por grupos
etareos. El grupo etario con mayor nimero de
pacientes recayd en edades entre 26 a 45
afios. El (Cuadro 5) muestra el riesgo de la
poblacién de presentar los sintomas de NVPO,
de acuerdo a la tabla de Apfel. En el grupo A,
el 41.6% de los pacientes tuvieron un riesgo
moderado de presentar los sintomas, solo 3
pacientes (5%) tuvieron riesgo elevado.
Mientras que en el grupo B, el riesgo
moderado se presentd en el (33.3%) de los
pacientes, y 8 pacientes (13%) tuvieron riesgo
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severo de presentar NVPO. Dado que el 80%
de los pacientes fueron del sexo femenino,
muy posiblemente por el tipo de cirugia, por

lo tanto la NVPO se presentd mas en mujeres
(48) que en hombres (12). Es l6gico entender
gue el mayor porcentaje de riesgo para NVPO
se presente en este género. El (Cuadro 6)
muestra el nimero de eventos o incidencia de
NVPO, el grupo A presento mayor frecuencia
de los sintomas, 36 eventos, mientras que en
el grupo B, presento solo 16 eventos de
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Durante la fase de insuflacion del
neumoperitoneo, dos pacientes presentaron
bradicardia severa, de 30 latidos por minuto y
caida de la tensidén arterial por debajo de 40
mm Hg, con saturacidn de oxigeno por debajo
de 50%, en ambos casos se resolvid con la
disminucion de la  insuflacion  del
neumoperitoneo.

Cuadro 6: Numero de eventos de nausea y vomito por

grupo
NVPO. Los signos vitales en la unidad de o Total de
. , . Nausea Vémito
cuidados postanestésicos se presentan en el eventos
Cuadro 7). Dexametasona 20 16 36
“ Dexametasona/ 1 5 16
Cuadro 3: Datos demograficos ondansetron
Dexamet Dexametasona/ Total Valor
asona ondansetron deP
Edad
(media) 393 36.7
M . . 12 P> . .
8 (13.3%) 4 (6.6%) (20%) 0.05 Cuadro 7: Signos vitales en UCPA
F 22 26 48 P>
. Dexametasona/
(36.6%) (46.3%) (80%) 0.5 e Dexametasona | - jansetron
Total 30 30 60
Frecuencia cardiaca 90+11.9 70+11.6
Cuadro 5: Clasificacion del riesgo de NVPO segtin los criterios Tensién arterial
+ +
de Apfel media 80+6.2 80+4.5
i Hese Ao iz Saturacion de Oxigeno
EiRalE leve Moderado severo e 99+£2.2 99+1.8
(Sp02)
Dexametasona 2(3.3%) 25 (41.6%) 3 (5%) Frec.uenci.a 14 +0.79 13 +0.84
respiratoria
UCPA = unidad de cuidados postanestésicos
Dexametasona/ 330, 50(333%) 8 (13.3%)
ondansetron
Cuadro 4: Distribucion por edad en cada grupo
Grupo por 18-2 26-3 36-4 46 6-6 66 |
edades (afios) -25 -35 -45 -55 56-65 -75 Tota
Dexametasona 7 6 9 4 3 1 30
Dexametasona/ 3 9 7 1 5 3 30
ondansetron
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Lo mds recomendable es la bulsqueda de
todos aquellos factores que desencadenen
probabilidad de NVPO. El paciente con
diagndstico de colecistitis crdnica litidsica es
uno de ellos, ademas de que se trata de una
patologia con predominio del sexo femenino.

La colecistectomia con técnica laparoscépica
es otro factor que predispone a Ia
presentacién de NVPO. La anestesia general y
el 6xido nitroso, el uso de opioides, y no usar
inductores como el propofol, resultan en
mayor frecuencia de NVPO. Hoy sabemos por
ejemplo que la anestesia regional
proporciona nueve veces menor la
probabilidad de NVPO en relacién a pacientes
que reciben anestesia general con agentes
inhalados. Usar propofol durante lainduccién
o durante el mantenimiento anestésico,
reducen la frecuencia de NVPO en las
primeras seis horas del postoperatorio. Nos
permite mantiene un NNT = 5. Esto puede ser
debido al efecto sedante del propofol, a la
modulacién de las vias subcorticales o debido
a su débil accién sobre agonistas de
serotonina.

Erdem vy colaboradores mostraron que los
nifios sometidos a amigdalectomia con dosis
subhipnéticas de infusiones de propofol a un
ritmo de 20 pg/kg/minuto, durante el
transoperatorio con dexametasona fueron
mas efectivos en reducir la incidencia de
NVPO que la dexametasona sola. De la misma
forma Fujii y colaboradores mostraron que
pequefias dosis de propofol combinadas con
8 mg de dexametazona, fueron mas efectivos
que propofol solo, para la prevenciéon de
NVPO, durante la extraccion de terceras
molares en pacientes, que recibieron
anestesia general (23).

En el presente estudio se han usado los
criterios de Apfel en pacientes sometidos a
colecistectomia laparoscépica, con dos
modalidades diferentes de tratamiento. Hoy
en dia los criterios establecidos por Apfel y
colaboradores, siguen siendo valederos y son
probablemente los mds usados en la
actualidad. Desde 1999 se establecieron estos
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criterios que son: sexo femenino, nausea y
vomito de movimiento, opioides y no fumar.
La presencia de ninguno, uno, dos, tres y
cuatro factores corresponde al 10%, 20%,
40%, 60% y 80% respectivamente. Aunque no
son los Unicos factores de riesgo para NVPO,
son los mas frecuentes. La cirugia del maxilar
inferior, el aumento de la presién intracraneal
y la cirugia abdominal o de eséfago también
contribuyen a presentar NVPO (24).

Los farmacos utilizados en la NVPO
comprenden los antagonistas de los
receptores (5-HTs), los antagonistas de los
receptores neurocininas (1), los
corticoesteroides, las butirofenonas, los
antihistaminicos, y los anticolinérgicos.
Tampoco hay evidencias de que todos los
pacientes que reciben cirugia deben recibir
terapia profilactica para nausea y vomito.
Recientemente se han publicado numerosos
estudios que han comparado el uso de dos o
mas medicamentos contra NVPO, la mayoria
demuestran que la combinacion de dos
medicamentos es mas util que uno solo.
Debido a la accién de dos o mas farmacos al
actuar sobre diferentes receptores, su accion
se convierte en aditiva, especialmente si la
combinacion de medicamentos tiene
diferente mecanismo de accién, como es el
caso del ondansetron y haloperidol u
ondansetron con dexametasona (25).
Especialmente la dexametasona que actua
produciendo menor incidencia de NVPO que
los controles. Nuestro hallazgo de menor
incidencia de NVPO es compatible con la
mayoria de lo reportado en la literatura
(Cuadro 6). El nimero de eventos nauseosos
y de vomito, disminuyen mucho con la
sociacion de dexametazona y ondansetron,
especialmente en cirugias de mujeres y con
colecistectomia laparoscépica. Este hallazgo
es compatible con lo que otros autores han
encontrado (21,22).

El ondansetron es un farmaco que controla
mejor el vomito que la ndusea, y es
considerado como el “estandar de oro”, se
requiere de un NNT de 6 para prevenir el
vomito y un NNT de 7 para prevenir la ndusea
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por lo menos en las primeras 24 horas, y es
tan efectivo como dexametasona vy
haloperidol (26). Es mas frecuente la NVPO en
las mujeres que en los hombres, la gran
mayoria de las publicaciones también lo
confirman. Si bien en cierto que en este
estudio el 80% fueron mujeres comparadas
con 20% de hombres, debido a la patologia
propia y al tipo de cirugia (27). En segundo
lugar entre mds joven es la mujer mayor
incidencia de NVPO, esta susceptibilidad ha
sido atribuida probablemente al factor
hormonal y mas especificamente a las
concentraciones en plasma de progesterona,
estrogenos y gonadotropina. En este estudio
la diferencia entre hombres y mujeres es de
siete veces mayor en la mujer que en el
hombre.

De la misma forma es importante reconocer
gue en el presente estudio en la gran mayoria
de las cirugias se utilizaron opioides como el
fentanilo, y la mayoria de las pacientes fueron
no fumadoras, por lo tanto ya de entrada las
pacientes llevaron tres factores de riesgo para
NVPO, ser mujer, cirugia laparoscopica,
anestesia general con fentanilos, que de
acuerdo a los criterios de Apfel, tuvieron altas
posibilidades de presentar NVPO. Mas de 60%
de posibilidades de NVPO. También la cirugia
laparoscopica abdominal es de riesgo para
NVPO. Por lo tanto en este tipo de cirugia la
prevencion para NVPO esta plenamente
justificada (25-27). A pesar de que tuvieron
mayor porcentaje de pacientes con riesgo
moderado de presentar NVPO en el grupo de
dexametasona (41.6% vs 33.3%), siendo
compatible con la frecuencia de eventos de
NVPO, el cual fue mucho mayor en el grupo
de dexametasona sola (36 vs 16). (Cuadro 4).
Significa que aunque la dexametason es de
gran utilidad en controlar NVPO requiere de
un segundo farmaco que complete el bloqueo
de receptores responsables de NVPO,
especialmente en donde hay mas de dos
factores de riesgo.

Una de las limitaciones del estudio es que no
se buscaron intencionadamente los efectos
secundarios de los setrones, que basicamente
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son alteraciones electrocardiograficas como
prolongacion del QT, distonia y/o acatisia. Po
lo tanto no hay datos al respecto. Se requiere
de mejores estudios disefados especialmente
para buscar efectos secundarios de estos
medicamentos. Si bien es cierto que la mayor
parte de la poblacion admitida a este estudio
de colecistectomia laparoscépica, es muy
joven, la media no paso de 36 afnos. (Cuadro
1). Los trastornos del ritmo se asocian a la
ingesta de otros medicamentos con efectos
similares sobre receptores cardiacos que
prolongan la actividad del QT.

En conclusién podemos afirmar que la
combinacion de dos medicamentos con
diferente mecanismo de accién, para el
control de NVPO, ofrece mejores alternativas
qgue uno solo, especialmente en aquellos
pacientes con varios factores de riesgo, como
puede ser la colecistectomia laparoscépica en
mujeres jévenes, a quien se les administra
ademas anestesia general con opioides.
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