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1. TITULO:

COMPARACION DE LOS EFECTOS A NIVEL DEL SISTEMA NERVIOSO
CENTRAL DE LA METOCLOPRAMIDA CON EL DIMENHIDRINATO EN SU USO
PROFILACTICO DE NAUSEAS Y VOMITOS EN PACIENTES SOMETIDAS A
CESAREA ELECTIVA CON ANESTESIA RAQUIDEA, EN EL HOSPITAL MANUEL
NUNEZ BUTRON DE PUNO EN EL PERIODO DE OCTUBRE A DICIEMBRE DEL
2018.

2. RESUMEN

En el Hospital Manuel Nufiez Butrén de Puno, la cesarea electiva es una cirugia
muy frecuente, por lo que se considera muy importante hallar un medicamento para
disminuir o eliminar los efectos eméticos, provocados por la manipulacion visceral
del procedimiento quirdrgico, pero sabemos que toda administracion de sustancias
farmacoldgicas lleva consigo presencia de efectos adversos, y es necesario
determinar un medicamento que tenga los menores efectos adversos. Por ello se
considera importante la ejecuciéon del proyecto de investigacién, para determinar
cual de los dos medicamentos profilacticos de nauseas y vomitos tiene menor
implicancia en los efectos sobre el sistema nervioso central. El objetivo sera
determinar la diferencia de los efectos a nivel del Sistema nerviosos central de la
metoclopramida con el dimenhidrinato en su uso profilactico de nduseas y vomitos
en pacientes sometidas a ceséarea electiva con anestesia raquidea, en el Hospital
Manuel Nufiez Butron de Puno en el periodo de Octubre a Diciembre del 2018. Las
variables seran de 2 tipos, las variables dependientes, que comprende los efectos
a nivel del sistema nervioso central, grado de sedacién agitacion, emesis,
hemodinamia; y las variables independientes, que son, antihemetico, edad, peso,
indicacién de cesarea. El estudio sera de tipo prospectivo comparativo, prospectivo
porque los datos se van a recoges en el futuro es decir en el periodo de Octubre a
Diciembre del 2018; y comparativo porgue se va a comparar los efectos a nivel del
sistema nervioso central de dos medicamentos utilizados como profilaxis de

nauseas y vomitos. El disefio sera experimental, porque el investigador va a decidir
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el medicamento en cada paciente, y las gestantes van a ser elegidas
aleatoriamente. La poblacién estara constituida por todas las gestantes que seran
intervenidas quirdrgicamente por cesarea electiva en el Hospital Manuel Nufiez
Butron de Puno en el periodo de Octubre a Diciembre del 2018. No se realizara
calculo de tamafio de muestra, ya que ingresaran al estudio todas las gestantes que
seran intervenidas quirdrgicamente por cesarea electiva en el Hospital Manuel
Nufiez Butrén de Puno en el periodo de Octubre a Diciembre del 2018. Ingresaran
al estudio todas las gestantes que seran intervenidas quirdrgicamente por cesarea
electiva en el Hospital Manuel Nafiez Butrén de Puno en el periodo de Octubre a
Diciembre del 2018; se conformaran 2 grupos, uno constituido por las pacientes que
se administrara metoclopramida y el otro grupo por las pacientes que se
administrara dimenhidrinato. La distribucién de los casos a cada grupo se realizara
en forma randomizada. Se usara una ficha de recoleccion de datos pre elaborada
considerando las variables de estudio. La ficha fue validad en otros estudios y sera
puesta a consideracion de especialistas en el tema del hospital Manuel Nufez
Butron de Puno, para su validacion. Para la recoleccion de datos se coordinara con
los médicos anestesidlogos del servicio de gineco obstetricia de hospital para que
pueda aplicar el medicamento que corresponda a la paciente segun el listado pre
elaborado utilizando la técnica estadistica de randomizacion. Para el andlisis
estadistico se revisara y clasificara la informacion para facilitar su analisis, se
realizara control de calidad de los datos, se ingresara las fichas a una base de datos.
Para el andlisis de las variables cualitativas se realizara el calculo de frecuencia
absoluta y relativa; para las variables cuantitativas realizara el calculo de medidas
de tendencia central y de dispersién. Para compara la eficacia de los dos farmacos
se utilizara la Prueba Z, Analisis de Correlacién y Coeficiente de Correlacion
Pearson o Spearman; asi mismo se utilizara el analisis de varianza para aplicar la
prueba F. Para el procesamiento y analisis de datos se utilizara e sofware SPSS

Version21.
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3. INTRODUCCION

3.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Segun la OMS lo ideal es mantener una tasa de cesareas entre el 10% vy el 15%
de todos los nacimientos y menciona que las cesareas si son eficaces para salvar
la vida de la madre y del producto o para evitar enfermedades o complicaciones,

pero esos casos no son tan frecuentes (1).

Entre 2004 y 2005, se realiz6 la Encuesta Global en Salud Materna y Perinatal
de la OMS en 24 regiones de ocho paises de América Latina. En la encuesta se
obtuvieron datos de todas las mujeres que ingresaron para tener el parto 8 en 120
instituciones seleccionadas al azar. La mediana de la tasa de partos por ceséarea
fue del 33% y la tasa mas alta de partos por cesarea observada en hospitales
privados fue del 51% (2).

De igual manera hay un incremento en nuestro pais. Segun ENDES 2013 Peru,
la tasa de cesareas se increment6 de 21,4% a 26,5% entre los afios 2009 y 2013.
Se observo que las ceséreas se realizaron en el 49,4% entre las mujeres ubicadas
en el quintil superior de riqueza, 43,3% entre aquellas con educacion superior,
41,7% que pertenecen al cuarto quintil de riqueza y 32,7% entre las que tuvieron el
primer nacimiento. De acuerdo con el ambito geografico, fue 44,6% en Tumbes,
39,3% en Lima Metropolitana y 38,2% en Lambayeque. Por otro lado, se mantiene
en niveles bajos entre las mujeres ubicadas en el quintil inferior de riqueza (8,9%) y
con el sexto o posterior nacimiento (9,6%); y por ambito geogréfico, en el

departamento de Amazonas (10,6%) y en el area rural (11,5%) (3).

Aunque la ceséarea, presenta un alto grado de seguridad, sigue siendo un
procedimiento con riesgos como: aumento del sangrado, infecciones de herida
operatoria, daflo accidental al intestino y/o vejiga, reaccidbn adversa a

medicamentos, muerte materno fetal y posibles dafios al neonato. Ademas de tener
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presente las implicaciones médico legales que obligan a justificar plenamente los

riesgos de la ejecucion de este procedimiento (4).

La ceséarea se realiza en la practica obstétrica con el fin de solucionar problemas
que pudieran significar muerte para la madre y/o el nifilo, pero se ha ido
incrementando en las ultimas décadas a tal punto que actualmente lo que aparecio
como una solucién, ahora se considera un problema de salud publica por la tasa en

la cual se practica.

El incremento de las cesareas presenta al anestesiologo un gran desafio, ya que
enfrenta dos pacientes en forma simultdnea, cada uno con una fisiologia diferente
y con una estrecha relacion con el otro, ademas con la posibilidad de presentar
patologias que los pueden comprometer gravemente.

La anestesia raquidea en las cesareas presenta mayor uso en los ultimos afios
con relacion al empleo de la anestesia general, prefiriendo las técnicas neuroaxiales
para exponer al minimo al producto a agentes depresores. Se ha evidenciado la
menor morbilidad en la anestesia raquidea, pero en mortalidad y compromiso del

feto es similar a la anestesia general (5).

El bloqueo raquideo se considera como la anestesia regional mas utilizada para
cesarea porque se inicia rapidamente y es confiable; y es una alternativa para la

anestesia general en cesareas urgentes (6).

Pero al incrementarse las ceséareas y el uso de anestésico de mejor eficacia
conlleva necesariamente a que se incrementen los efectos adversos a los
anestésicos, dentro de ellos mencionamos as nauseas y vomitos postoperatorios
que son de etiologia multifactorial, son complicaciones frecuentes que producen
malestar en el paciente, una estancia prolongada en la unidad de reanimacién pos

anestésica y pueden desencadenar sindromes de aspiracion pulmonar.
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En la actualidad siguen siendo una de las principales complicaciones en el
periodo postoperatorio con una incidencia media entre 20 %y 30 %, pero que puede

afectar hasta 80 % de los pacientes (7).

En los pacientes ambulatorios, las nauseas pueden afectar a 17 % y los vomitos
a 8 %, pero no es un problema grave, puede considerarse como un desagradable
sintoma postoperatorio, que puede retrasar el alta hospitalaria, disminuye la
satisfaccion del paciente y aumenta el consumo de recursos. Se estima que los
vomitos adquieren caracteristicas de gravedad en 0,1 % a 0,2 % de los casos por
sus repercusiones hidroelectroliticas, bronco aspiracién, ruptura de suturas

quirurgicas, repercusiones neuroldgicas y agotamiento (8).

Las Guias de la Sociedad de Anestesia Ambulatoria para el manejo de Nauseas
y vOmitos sefialan que estos hechos son una preocupacion continua en pacientes

quirdrgicos y su manejo no es claro.

En EE UU, mas de 71 millones de hospitalizaciones y procedimientos quirdrgicos
ambulatorios se llevan a cabo cada afio. Sin tratamiento, las nauseas y vomitos
postoperatorios ocurren en 20 % a 30 % de la poblacion quirtrgica general y en mas
de 70 % a 80 % de pacientes de alto riesgo. El rango de complicaciones de las
nauseas y vomitos va desde el agotamiento del paciente a la morbilidad
postoperatoria. Las nauseas y vomitos asociados a cirugia ambulatoria incrementan
los costos de salud debido a la admisién hospitalaria y representa de 0,1 % a 0,2%
de estas admisiones no anticipadas, lo cual es significativo en EE UU, donde méas
de 31 millones de pacientes se someten a cirugia ambulatoria cada afo (9).

Se han publicado revisiones y guias respecto al manejo de nauseas y vomitos
(20).
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En estas, se menciona el uso de ambos farmacos, metoclopramida y
dimenhidrinato para su profilaxis en pacientes adultos, con dosis de 10 mg en el

caso de la metoclopramida y de 50 mg para el dimenhidrinato.

Se ha llevado a cabo un meta andlisis de estudios controlados y aleatorizados
para la profilaxis de nauseas y vomitos postoperatorios con dimenhidrinato por
Kranke et al (11) el cual concluye que este es un farmaco tradicional con una eficacia
clinicamente relevante y que vale la pena considerar cuando se necesita un
antiemético econdémico. Aunque se ha utilizado durante mucho tiempo, la dosis
respuesta no es bien conocida y sus efectos sobre el sistema nerviosos centran son

raros.

Un segundo meta analisis, denominado farmacos para la prevencion de nduseas
y vomitos en cirugia, mucho mas extenso en los estudios seleccionados y con una
actualizacion continua, por Carlisle y Stevenson del Cochrane Anesthesia Group
(12), mencionan que existe duda en la efectividad de varios farmacos para este
propdsito, entre los que se encuentran dimenhidrinato, clonidina, hioscina,
proclorperazina, ramosetrén, alizaprida, benzodiacepinas, perfenazina vy
prometazina. Cada antiemético se evalud en su eficacia para prevenir de manera
independiente: solo nduseas, solo vomitos, nduseas y vomitos de manera conjunta
y eficacia del antiemético como farmaco de rescate en el periodo postoperatorio.
Este meta-analisis incluyé 737 estudios con 103 237 pacientes. En comparacion
con el placebo, los ocho farmacos siguientes previnieron las NVPO: droperidol,
metoclopramida, ondansetrén, tropisetron, dolasetron, dexametasona, ciclizina y
granisetrd, Concluyeron que todavia se encuentra por aclarar si son equivalentes
entre ellos, y recomienda a los investigadores llevar a cabo estudios simples que
comparen los 8 farmacos mencionados, no solo en su efecto antiemético, sino
también evaluar sus efectos sobre el sistema nervioso central, ya que los resultados

de tales estudios seran mas confiables.
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3.2. FORMULACION DEL PROBLEMA

PROBLEMA GENERAL

1. ¢ Cuales son las diferencias de los efectos a nivel del Sistema nerviosos central
de la metoclopramida con el dimenhidrinato en su uso profilactico de nauseas y
vomitos en pacientes sometidas a cesarea electiva con anestesia raquidea, en el
Hospital Manuel Nafiez Butron de Puno en el periodo de Octubre a Diciembre del
2018?

PROBLEMAS ESPECIFICOS

1. ¢Cudl es la diferencia del efecto hemodindmico de la metoclopramida en
comparacion al dimenhidrinato en su uso profilactico de nauseas y vomitos
en pacientes sometidas a cesarea electiva con anestesia raquidea, en el
Hospital Manuel NUfiez Butrén de Puno en el periodo de Octubre a Diciembre
del 20187

2. ¢Es diferente el tiempo de duracién de los efectos a nivel del sistema
nervioso central de la metoclopramida en comparacién al dimenhidrinato en
su uso profilactico de nauseas y voémitos en pacientes sometidas a cesarea
electiva con anestesia raquidea, en el Hospital Manuel Nufiez Butrén de
Puno en el periodo de Octubre a Diciembre del 2018?

3. ¢Existe diferencia en el nivel de sedaciéon de la metoclopramida en
comparacion al dimenhidrinato en su uso profilactico de nauseas y vomitos
en pacientes sometidas a cesarea electiva con anestesia raquidea, en el
Hospital Manuel NUfiez Butrén de Puno en el periodo de Octubre a Diciembre
del 20187
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3.3. JUSTIFICACION DEL ESTUDIO

Debido a que la metoclopramida y dimenhidrinato son farmacos disponibles en
los petitorios nacionales de medicamentos, economicamente accesibles y
ampliamente conocidos en nuestro pais, para la gran mayoria de pacientes que se
someten a intervenciones quirdrgicas; de los que se tiene cierta experiencia para su
uso en el ambito del tratamiento y profilaxis de nauseas y vémitos, la presente
investigacion busca comparar la existencia de diferencias significativas en los
efectos sobre el sistema nerviosos central de las pacientes sometidos a cesarea
con anestesia raquidea, a las que se suministrd6 metroclopramida o dimenhidrinato

para la profilaxis de nauseas y vomitos.

En el caso de la metoclopramida, se conoce que es un farmaco confiere

efectividad en la profilaxis, aunque no en el rescate, de nauseas y vomitos.

En el caso de dimenhidrinato, fue objeto de estudios en las décadas pasadas
(13) e incluso de un meta analisis, donde se concluia acerca de su utilidad en este
contexto como se menciond previamente. Sin embargo en el meta andlisis
Cochrane de Carlisle, este farmaco no logré una evidencia definitiva para su uso
como profilactico de nauseas y vomitos. Este autor realiz6 una medicion de la
eficacia de los farmacos para profilaxis de nauseas y vomitos a través de cuatro
medidas. Cada antiemético se evaludé en su eficacia para prevenir de manera
independiente: solo nduseas, solo vomitos, nduseas y vomitos de manera conjunta

y eficacia del antiemético como farmaco de rescate en el postoperatorio.

La intencién de la presente investigacion es comparar sus efectos sobre el

sistema nerviosos central, en su uso como profilaxis de nduseas y vomitos.

Por otro lado tenemos que en el Hospital Manuel Nafiez Butron de Puno, la
cesérea electiva es una cirugia muy frecuente, por lo que se considera muy

importante hallar un medicamento para disminuir o eliminar los efectos eméticos,
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provocados por la manipulacién visceral del procedimiento quirdrgico, pero
sabemos que toda administracion de sustancias farmacoldgicas lleva consigo
presencia de efectos adversos, y es necesario determinar un medicamento que

tenga los menores efectos adversos.

Por ello se considera importante la ejecucion del proyecto de investigacion, para
determinar cudl de los dos medicamentos profilacticos de nauseas y vomitos tiene

menor implicancia en los efectos sobre el sistema nervioso central.

3.4. OBJETIVOS

GENERAL

Determinar la diferencia de los efectos a nivel del Sistema nerviosos central
de la metoclopramida con el dimenhidrinato en su uso profilactico de nauseas y
vOomitos en pacientes sometidas a cesarea electiva con anestesia raquidea, en el
Hospital Manuel Nufiez Butron de Puno en el periodo de Octubre a Diciembre del
2018.

ESPECIFICOS

1. Sefalar la diferencia del efecto hemodinamico de la metoclopramida en
comparacion al dimenhidrinato en su uso profilactico de nauseas y vomitos
en pacientes sometidas a cesarea electiva con anestesia raquidea, en el
Hospital Manuel NUfiez Butrén de Puno en el periodo de Octubre a Diciembre
del 2018.

2. Identificar el tiempo de duracion de los efectos a nivel del sistema nervioso
central de la metoclopramida en comparacion al dimenhidrinato en su uso
profilactico de nauseas y vOmitos en pacientes sometidas a cesarea electiva
con anestesia raquidea, en el Hospital Manuel Nafiez Butron de Puno en el

periodo de Octubre a Diciembre del 2018.

Repositorio Institucional UNA-PUNO

No olvide citar esta tesis




Universidad

TESIS EPG UNA - PUNO S1[Li Nacional del
i Altiplano

3. Describir el nivel de sedacion de la metoclopramida en comparacion al
dimenhidrinato en su uso profilactico de nauseas y vOmitos en pacientes
sometidas a cesarea electiva con anestesia raquidea, en el Hospital Manuel

Nufiez Butron de Puno en el periodo de Octubre a Diciembre del 2018.

3.5. MARCO TEORICO

ANTECEDENTES

INTERNACIONALES

Diaz G. En el salvador en el 2013, realizo una investigacion con el fin de
conocer la presencia de efectos adversos a nivel del Sistema Nervioso Central en
cuanto al Dimenhidrinato a dosis de 50 mg vs Metoclopramida a dosis de 10 mg por
via endovenosa en pacientes obstétricas bajo Anestesia Raquidea en el Hospital
Nacional Santiago de Maria, Usulutan, periodo de Julio a Septiembre de 2013. El
estudio es prospectivo, transversal, experimental y comparativo porgue el objetivo
de la investigaciéon fue comparar los efectos que presentan los dos medicamentos;
tomando una muestra de 38 pacientes, edad de 15 a 35 afos, peso de 60 a 80
kilogramos, ASA |y I, cesareas bajo anestesia raquidea para ello se dividieron en
dos. Se utilizé una guia de observaciéon. El andlisis estadistico de los datos se
realiz6 a través de la Prueba T Students, llegando a los siguientes resultados: Con
ésta investigacion se pudo comprobar que el Dimenhidrinato presenta menos
efectos a nivel del Sistema Nervioso Central en comparaciéon a la Metoclopramida,
ya que como resultado se obtuvo que el Dimenhidrinato proporciona somnolencia y
sedacion leve; caso contrario la Metoclopramida que produjo ansiedad y agitacion
tras su administracion. Se plantearon dos hipétesis para realizar la investigacion,
hipotesis de investigacion e hipotesis nula, en este estudio se acepta la primera
porque las pruebas estadisticas aplicadas a los datos obtenidos reflejan que la
administracion del Dimenhidrinato produce menos efectos a nivel del Sistema
Nervioso Central que la Metoclopramida en las pacientes de cesareas bajo

anestesia raquidea (14).
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Pérez D. En el 2017, en Cuba realizo un estudio para determinar la incidencia
de nauseas y vomitos postoperatorios en pacientes a los que se les aplica anestesia
general electiva en el Hospital “Arnaldo Milian Castro”. Realiz6 un estudio
observacional descriptivo, de corte transversal, desde enero de 2013 hasta
diciembre de 2014. Se evaluaron las variables: sexo, edad, indice de masa corporal,
habito de fumar, antecedentes de cinetosis 0 nduseas y vomitos postoperatorios,
clasificacion de la American Society of Anesthesiologist, técnica anestésica y
agentes anestésicos empleados, tipo de intervencion quirdrgica diagnostico
operatorio, estancia hospitalaria, abordaje al sitio quirdrgico, uso de sonda
nasogastrica, tiempo quirdrgico y aparicion de vomitos precedidos por nauseas en
las primeras 24 horas del postoperatorio. Encontré que la incidencia fue de 15,4%,
con predominio en las mujeres, los no fumadores, los que presentaban
antecedentes de cinetosis 0 nauseas y vomitos postoperatorios y cuando se
emplearon tiopental, agentes inhalatorios y opioides postoperatorios (0 ambos).
Segun el tipo de intervencion quirdrgica fue mas frecuente en la ginecoldgica, la
convencional, la no ambulatoria y con tiempo quirdrgico mayor de una
hora. Concluyo que la incidencia de nauseas y vémitos postoperatorios fue baja. El
incremento del numero de factores de riesgo se asocid con un aumento de la misma
(15).

NACIONALES

Shiraishi C. En el Pera en el 2014, realizo un estudio para determinar la dosis
del farmaco (DIM o DEX con mayor efectividad en la profilaxis de nduseas y vomitos
postoperatorios en pacientes adultos sometidos a cirugia general y laparoscépica.
Asimismo, determinar la aparicion de nauseas, vOmitos, nauseas y voOmitos
postoperatorios, necesidad de tratamiento de rescate y efectos adversos de ambos
medicamentos. Realizo un ensayo clinico aleatorizado realizado en el Hospital Il Es
Salud de Talara, Piura, Pert con 102 participantes (18 hombres y 84 mujeres) con
un riesgo bajo y moderado para NVPO (09 y 93 respectivamente), los que fueron

asignados en dos grupos de 51 pacientes cada uno. Un grupo de pacientes recibi6
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DEX (4 mg) y otro DIM (50 mg) luego de la induccion de la anestesia
general. Encontré que la incidencia de NVPO en la poblacion tratada con DEX fue
de 7,84% y de 39,22% en la poblacion de pacientes que recibieron DIM. Concluyo
que la administracién de 4 mg de dexametasona en el acto anestésico provee mejor
profilaxis de nauseas y vomitos postoperatorios respecto a 50 mg de dimenhidrinato
(16).

Vasquez V, en el Peru en el 2012; desarrollo un estudio con el objetivo de
ver que la incidencia de NVPO es menor asociando la metoclopramida y
dexametasona; si s6lo se usa metoclopramida, en pacientes operados por
laparoscopia sometidos a anestesia general. El estudio fue prospectivo,
comparativo aleatorizado y doble ciego, se evalu6 ochenta y dos pacientes divididos
al azar en dos grupos. Uno el grupo que sélo uso metoclopramida (ler, 6ta y 12
horas posoperatorias) no presentaron vomitos: 95% (1lera hora), 53% (6ta hora) y
24% (12 horas). El segundo grupo gue uso metoclopramida mas dexametasona no
presentaron vomitos 100% (lera hora), 97% (6ta hora), 78% (12 hora) (17).

Gonzales S. En el Pert en el 2014, ejecutaron un trabajo donde compararon
la efectividad de la metoclopramida vs droperidol y metoclopramida como
prevencion de nauseas y vOmitos posoperatorios en pacientes bajo anestesia
general con cirugia general; se escogi6é 50 pacientes y los dividieron al azar en dos
grupos al primero se le administré6 metoclopramida mas droperidol y al segundo solo
metoclopramida. Teniendo como resultado que en el grupo que se usé sélo
metoclopramida, 3 pacientes presentaron nduseas y vomitos y en el grupo que se
usaron dos medicamentos (droperidol y metoclopramida ) ninguno present6 esta 11
complicacion; concluyendo que la profilaxis mas efectiva fue el uso de estos dos

farmacos combinados durante la induccién (18).
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REGIONALES

Guevara P. En el 2014 en Puno Peru, realizo un estudio experimental con el
objetivo de evaluar la eficacia de la combinacion metoclopramida dexametasona
comparada con dexametasona sola a dosis altas (8 mg) en la prevencién de
nauseas y vomitos post-operatorios. Se dividio en tres grupos: grupo A
(dexametasona metoclopramida), Grupo B (dexametasona a dosis alta), y Grupo C
(control). Se vio que no hubo nauseas en la primera hora postoperatoria en ningin
grupo, y aparecio 13 a las 4 horas en 6.67% de casos del grupo A, en 13,33% de
casos del grupo B y en 33.33% de pacientes en el grupo C (p > 0,05); a las 8 horas
aparecio en 33.33% en el grupo Ay el grupo By a 46.67% en el Grupo C (p > 0.05).
No hubo vomitos en las primeras 4 horas en ningun grupo, pero se presento a las 8
horas en 6.67% de casos del grupo Ay B, pero fue de 26.67% en el grupo C (p >
0.05). No hubo efectos adversos en ninguno de los grupos, y se requirié de terapia
de rescate en solo un caso (6.67%) en el grupo C (p > 0,05). Un 86.67% de
pacientes de los grupos A y B permanecieron 4 dias y solo 13.33% lo hicieron por
5 dias, pero si no recibian terapia activa (Grupo C), el 46.67% permanecia por 5
dias (p < 0,05). Llego a la conclusién que el uso de metoclopramida mas
dexametasona produjo menos nauseas y vomitos que la dexametasona sola y el
uso de placebo, y ambos tratamientos redujeron significativamente la estancia
hospitalaria (19).

BASE TEORICA

FISIOPATOLOGIA DE LAS NAUSEAS Y VOMITOS

La fisiopatologia de las nauseas y los vomitos es compleja y no se conoce
ampliamente, debido a que ambas presentan una diferente fisiopatologia. En las
nauseas, constituyen una sensacién consciente en la que intervienen areas

corticales y, el vémito es un reflejo complejo a nivel medular.
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El vomito conlleva a la integracion de diferentes aferencias emetégenas y
coordinar la musculatura respiratoria, abdominal y gastrointestinal involucrada en el
acto motor del vémito. Todo este proceso es controlado por el centro del vomito,
pero actualmente se menciona que existe un grupo organizado de neuronas
localizadas en el bulbo raquideo que son activadas secuencialmente por el
generador central de patrones, coordinador de la respuesta motora del vomito. Lo
gue caracteriza al vomito es que estas neuronas deben ser activadas en la
secuencia apropiada, por eso se entiende mejor el concepto de «generador de

patrones» que el de «centro del vomito» (20).

Pero los principales grupos neuronales que estimulan el generador central de
patrones no es bien conocido, el nucleo del tracto solitario (NTS) y otros nucleos
especificos de la formacion reticular (incluyendo los nucleos respiratorios) parecen

ser los lugares donde se genera el vomito (21).

El nucleo del tracto solitario activa el generador central de patrones y grupos
neuronales circundantes y de alli empieza la respuesta motora y autonémica del

vomito.

Las éareas para la estimulacion del nucleo del tracto solitario son cuatro,
primero las fibras aferentes vagales del tracto gastrointestinal, segundo el sistema
vestibular, tercero la corteza cerebral, tAlamo e hipotdlamo, y cuarto el area
postrema. Las fibras aferentes vagales del tracto gastrointestinal son estimuladas
por la serotonina (5-HT) liberada por las células enterocromafines cuando detectan
sustancias circulantes o toxinas en la luz de dicho tracto. Los ndcleos vestibulares

reciben aferencias relacionadas con el movimiento.

La activacion de la corteza cerebral y &reas del tdlamo y el hipotalamo
desencadena el vomito psicogeno y el secundario a estimulos visuales u olfativos.
Con el paso del tiempo se ha ido confirmando la importancia del area postrema y

su zona quimiorreceptora gatillo. ElI area postrema es una estructura medular
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localizada en la base del IV ventriculo, ricamente vascularizada y que carece de
barrera hematoencefalica. Debido a estas caracteristicas, sus quimiorreceptores
son sensibles a los agentes emetdégenos circulantes en la sangre y en el liquido
cefalorraquideo y, por tanto, tiene un papel fundamental en la emesis inducida por
farmacos. Hay varias vias a través de las cuales las aferencias emetogenas llegan
al area postrema, dentro de ellas tenemos, las aferencias viscerales directas a
través del nervio vago, el flujo sanguineo, y los estimulos descendentes desde las
principales areas autonémicas del hipotalamo.

Finalmente, las aferencias activan el nervio vago y los grupos neuronales

relacionados con las nauseas y los vomitos a través de distintos neurotransmisores.

Se han identificado, los siguientes neurotransmisores, el 5-HT, la dopamina,
la histamina, la sustancia P, la acetilcolina y algunos opioides. Sus correspondientes
receptores se sitian en las aferencias vagales (receptores de 5-HT3), nucleo
vestibular (receptores muscarinicos de acetilcolina tipo M3/M5 y receptores H1),
area postrema (receptores de opioides tipo I, 5-HT3 y D2) y nucleo del tracto solitario

(receptores I; 5-HT3; neuroquinina-1 [NK-1], receptor de la sustancia P).

Factores de riesgo, escalas prondsticas y patron de aparicion

El estudio de factores de riesgo debe hacerse ajustando otras variables. Es
en la década de los 90 cuando aparecen los primeros trabajos que estudian

multiples factores de riesgo mediante modelos de regresion logistica.

La limitacibn mas importante en el estudio de los factores de riesgo es la
dificultad para diferenciar entre factores de riesgo y factores de confusién de
nauseas y vomitos. Al no conocer bien la fisiopatologia es facil confundir causalidad

y asociacion, por lo que hay que hacerse la pregunta ¢ es la cirugia
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obstétrica un factor de riesgo independiente de nauseas y vomitos o es un factor de
confusién y el factor de riesgo verdadero es ser mujer? ¢ Es el uso de opioides un
factor de riesgo independiente o es el dolor asociado a cierto tipo de cirugias lo que
provoca las nduseas y vomitos y mayores requerimientos de opioides? Apfel et al.
Publicaron en 2012 un meta analisis sobre los factores de riesgo de nauseas y
vomitos y demostraron cuales constituyen realmente predictores independientes y

cuales no (22).

De los factores de riesgo que se pensaros hasta ese momento, solo hay

evidencia suficiente para afirmar que son predictores independientes los siguientes:

Para las nduseas postoperatorias:

¢ Relacionados con la paciente: ser mujer (odds ratio [OR] 2,57), historia
de nauseas y vémitos o cinetosis (OR 2,09), estado no fumador (OR
1,82), historia de cinetosis (OR 1,77) y edad (OR 0,88 por década).

e Relacionados con la anestesia: uso de anestésicos volatiles (OR
1,82), duracién de la anestesia (OR 1,46 por hora), uso de 6xido
nitroso (OR 1,45) y uso de opioides postoperatorios (OR 1,39).

e Relacionados con la cirugia: colecistectomia (OR 1,90),
procedimientos laparoscépicos (OR 1,37) y cirugia ginecoldgica (OR
1,24).

Para los vomitos postoperatorios: los factores asociados fueron similares a
los de nauseas postoperatorias, principalmente: ser mujer (OR 2,73), historia de
nauseas y vomitos o cinetosis (OR 2,32), estado no fumador (OR 1,78). En el caso
de los vémitos postoperatorios, ni la edad ni ninguno de los tipos de cirugia

analizados mostré nivel de significacion para considerarlo predictor.
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En las guias clinicas de 2014 se confirman los factores de riesgo que hemos
comentado. Ademas, aparecen como factores de riesgo demostrados la edad < 50
afos y la anestesia general (incidencia de nauseas y vomitos 9 veces mayor que la
anestesia regional), y la ultima evidencia demuestra un efecto emetégeno del 6xido
nitroso dependiente del tiempo, con un aumento del riesgo de nauseas y vomitos

del 20% por hora a partir de los primeros 45 min de exposicion (23).

En los dltimos afios se menciona la predisposicion genética. Existe un patrén
familiar de aparicion de nauseas y vomitos y de resistencia a los antieméticos que
parece deberse a polimorfismos en los genes que codifican algunos receptores,
como las subunidades Ay B del receptor de la 5-HT (5-HT3A y 5-HT3B), receptores
muscarinicos M3 o el receptor NK-1. Otro factor de riesgo es pos quimioterapia.
(24).

Los factores de riesgo de nauseas y vomitos tardios no son exactamente los
mismos. Los estudios de Apfel et al.6 y de Odom-Forren et al (25,26) nos han
ayudado a tener un mayor conocimiento sobre los factores de riesgo. Sabemos
incluso que las causas de nauseas y vomitos son diferentes en las primeras 48 h
que a partir del tercer dia. Hasta la fecha, han demostrado ser predictores
independientes para las nauseas y vomitos los siguientes factores de riesgo: ser
mujer, menor de 50 afios, historia de nduseas y vomitos, uso de opioides en la
unidad de reanimacién pos anestésica. El dolor es el factor de riesgo mas
importante asociado a la apariciéon de nauseas y vomitos tardias, entre el dia3y 7
tras la cirugia mayor ambulatoria. Es importante destacar que ni el tipo de cirugia ni
el estado no fumador son predictores independientes. Se debe mencionar que el
uso de ondansetrén en el intraoperatorio disminuye la incidencia de nauseas y
vomitos en la unidad de recuperacion post anestesia pero no después del el alta, y
lo contrario ocurre con el uso de corticoides, que no tiene un efecto protector en la
unidad de recuperacion. La anestesia total intravenosa solo tiene un efecto

antiemético durante las primeras horas del postoperatorio y, su utilizaciéon no
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deberia sustituir a la administracion de un antiemético en la cirugia ambulatoria
(27).

La ventilacion con mascarilla facial y la experiencia del anestesidlogo, el uso
de neostigmina, el indice de masa corporal, el grado de ansiedad, la fraccion
inspirada de oxigeno, el uso de sonda nasogastrica, el ayuno preoperatorio y las

migrafas han sido descartados como factores de riesgo (28).

Los factores predictores son importantes en las escalas pronosticas del
riesgo, que permiten clasificar a los pacientes segun su riesgo de presentar nauseas
y vomitos y decidir si prevenir o tratar y como hacerlo. En la década de los 90 se
desarroll6 la escala simplificada de Apfel y le da el mismo peso a cada factor de
riesgo, es facilmente aplicable y es la més utilizada en la actualidad.

Estas escalas pronosticas fueron disefiadas y validadas en adultos
sometidos a cirugia bajo anestesia general balanceada, de modo que son
predictoras del riesgo solo en estas circunstancias.

Para poblacion pediatrica se usa la escala de Eberhart y recientemente se ha
descrito la escala de Bourdaud, con un alto valor predictivo pero pendiente de
validacion externa (29).

Por lo antes mencionado, ni los factores de riesgo ni las escalas pronosticas
clasicas han demostrado ser predictoras de nauseas y vomitos. En 2012, Apfel et
al. Publicaron una escala pronostica con los siguientes factores de riesgo: ser mujer,

edad < 50 afios, historia de nauseas y vomitos, uso de opioides.

Ademas de conocer el riesgo, es importante saber cuando ocurrirdn. La idea
de una complicacion del postoperatorio inmediato es errnea. Pueden aparecer en
cualquier momento durante las primeras 72 horas del postoperatorio. En los

pacientes hospitalizados, el pico de incidencia se da entre las 2y las 12 h
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del postoperatorio, siendo por tanto una complicacion que ocurre con mas

frecuencia en la planta de hospitalizacion.

Prevencion y tratamiento

Existen dos posturas: profilaxis liberal y universal en todos los pacientes y la

profilaxis proporcional al riesgo del paciente (30).

Segun las guias clinicas, la medida mas segura y coste-eficaz es la profilaxis
proporcional al riesgo segun las escalas pronosticas, pero parece que este
planteamiento no favorece su (20-30%), sobre todo en pacientes de alto riesgo. La
poca adherencia a las recomendaciones de las guias clinicas en la practica diaria y
el modesto poder predictivo de las escalas pronosticas no ayudan a reducir esta
incidencia. Para solucionar este problema de implementacion hay autores que
defienden la realizacién de una profilaxis liberal y universal en todos los pacientes
debido al bajo costo de los antieméticos actuales y a su excelente perfil de seguridad
(31).

Otros autores proponen una solucion intermedia y probablemente mas
sensata: aplicar los modelos predictivos junto con una recomendacion terapéutica
sobre la profilaxis a administrar, lo cual aumenta el numero de antieméticos
administrados y disminuye la incidencia, sobre todo en los pacientes de alto riesgo.
Este método, junto con una disminucion del umbral del riesgo a partir del cual

aplicamos la profilaxis, nos llevara a disminuir la incidencia.

Existen recomendaciones de la ASA y de la Sociedad Esparfola de

Anestesiologia y Reanimacion:

Paso 1: revisar el riesgo del paciente aplicando la escala pronostica de Apfel.
La profilaxis debe administrarse cuando el riesgo del paciente sea elevado. Se

puede realizar una profilaxis mas liberal en cirugia ambulatoria y en aquellos
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pacientes en los que la arcada o el vomito conllevan un riesgo médico (mandibulas
suturadas tras cirugia maxilofacial, neurocirugia con riesgo de sangrado con el

aumento de presion intracraneal asociado a la arcada o cirugia esofagogastrica).

Paso 2: disminuir el riesgo basal mediante medidas generales:

* Eleccién de anestesia regional antes que anestesia general.

* Uso de propofol en la induccion y en el mantenimiento. Su
administracion disminuye la incidencia de nduseas y vomitos durante
las 6 primeras horas.

» Evitar el uso de 6xido nitroso y anestésicos volatiles.

* Minimizar el uso de opioides intraoperatorios y postoperatorios.

+ Hidratacion adecuada. Una hidratacién de 20- 30 ml/kg/h en cirugias

con pérdidas hematicas minimas

Paso 3: administrar profilaxis proporcional al riesgo calculado.

Paso 4: tratar las nduseas y vOmitos si aparecen y valorar la necesidad de

profilaxis o tratamiento antiemético al alta.

Existen diferentes combinaciones de antieméticos para profilaxis, pero falta
evidencia. Uno de antiemeticos que puede ser aplicable en nuestro pais es
ondansetrén 8 mg oral inmediatamente antes del alta y la mafiana del primer y

segundo dia postoperatorio (32).

METOCLOPRAMIDA (33,34,35,36,37,38,39)

DESCRIPCION

La metoclopramida es un farmaco gastrocinético con propiedades

antieméticas. Esta quimicamente relacionado con la procainamida, pero no posee
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efectos antiarritmicos ni anestésicos locales. Fue inicialmente desarrollada para el
tratamiento de las nduseas durante el embarazo, pero también es utilizada en el
tratamiento de las nauseas y los vomitos inducidos por la quimioterapia, en la
gastroparesia diabética y en todos aquellos desordenes en los que el transito

digestivo esta disminuido.

Mecanismo de accion

Incrementa la motilidad gastrica pero no incrementa las secreciones
gastricas. Aumenta la actividad colinérgica periférica, liberando acetilcolina en las
terminaciones nerviosas postgangliénicas, o aumentando la sensibilidad de los
receptores muscarinicos sobre el musculo liso. La vagotomia no inhibe los efectos
de la metoclopramida sobre el tracto digestivo, y dosis bajas del farmaco estimulan
la actividad mecanica del tracto digestivo, pero las dosis elevadas la inhiben. Actla
sobre el tono del esfinter esofagico inferior, junto con la mayor velocidad del vaciado
gastrico, reducen el reflujo de gastro esofagico y el resultado global es una notable
mejoria y coordinacion de la motilidad digestiva.

Bloquea los receptores dopaminérgicos, especialmente los de tipo D2 en el
area de excitacion de los quimioreceptores, sin presentar actividad antipsicotica o
tranquilizante. Es menos sedante que otros antagonistas de la dopamina. Los
efectos antieméticos se dan por el antagonismo dopaminérgico central y sus efectos
gastrocinéticos. Tambien tiene efectos antagonistas sobre los receptores 5-HT3,
implicados en los mecanismos de la nausea y el vomito. El bloqueo de la dopamina
en el sistema nervioso central produce efectos extra piramidales, y a nivel de la
pituitaria y el hipotalamo estimula la secrecion de prolactina. En las glandulas

renales incrementa la secrecion de aldosterona.
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Farmacocinética:

Se administra por via oral, parenteral e intranasal. Después de la
administracion oral, se absorbe rdpidamente alcanzando los maximos niveles
plasmaticos en las 2 horas después de la dosis. La biodisponibilidad asciende al
80%. Después de la inyeccion intravenosa, los efectos antieméticos se manifiestan
en 1-3 minutos, y en la administracion intramuscular los efectos se observan a los
10-15 minutos. Se excreta en la leche materna, atraviesa la barrera placentaria y la
barrera hematoencefalica. Se une a las proteinas del plasma so6lo en un 30%. No
es metabolizada pero se excreta en forma de conjugado con sulfatos o acido
glucuronico. En las 72 horas siguientes a un tratamiento oral, el 85% del farmaco
se excreta en la orina sin alterar o en forma de conjugado, y 5% se elimina en las
heces. La eliminacion, oscila entre 3 y 6 horas, pero aumenta en los pacientes con

insuficiencia renal.

CONTRAINDICACIONES Y PRECAUCIONES

No debe ser utilizada en pacientes con hipersensibilidad o intolerancia a este
farmaco. Debido a que es estructuralmente parecida a la procainamida, se debera
administrar con precaucion a los pacientes con hipersensibilidad conocida a la
procainamida. Esta contraindicada en pacientes con alguna obstruccion intestinal o
con perforacion del tracto digestivo, y debe ser utilizada con precaucion en casos
de hemorragias gastrointestinales. Esta contraindicada en pacientes con
feocromocitoma debido a que incrementa la produccion de catecolaminas, con el

correspondiente riesgo de una crisis hipertensiva.

Dependiendo de la dosis, puede producir reacciones sobre el sistema
nervioso central, sobre todo en pacientes con epilepsia o con enfermedad de
Parkinson. Los pacientes de la tercera edad son relativamente propensos a
desarrollar disquinesia tardia por lo que estos pacientes deberan ser tratados con

precaucion. Cuando se administra en dosis altas puede ocasionar somnolencia,
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debiéndose advertir de este efecto a los pacientes que conduzcan o que manejen
maquinaria. Los nifios y los adolescentes son mas propensos a desarrollar efectos
extra piramidales, recomendandose restringir el uso de este farmaco a la intubacién

del intestino delgado.

La metoclopramida debe ser utilizada con precaucion en los pacientes con

disfuncion renal reduciendo las dosis en funcion a la depuracién de creatinina.

Algunos canceres de mama son dependientes de la prolactina por lo que en
estos casos se debe administrar con precaucion a las pacientes con historias de
cancer de mama, debido a sus efectos estimulantes sobre la secrecion de
prolactina. De igual forma puede causar infertilidad en hombres y mujeres

secundarias a una hperprolactinemia.

REACCIONES ADVERSAS

En general es bien tolerada y los efectos secundarios observados en el 10%
de los pacientes suelen ser fatiga somnolencia y sedacion. Cuando las dosis
aumentan a 1-2 mg por kilo (por ejemplo para el tratamiento de la nausea inducida
por la quimioterapia) las reacciones adversas aumentan llegando a afectar hasta al
70% de los pacientes. Con menos frecuencia se han descrito insomnio, confusién,
depresion y cefaleas. Ocasionalmente se han descrito convulsiones. La reacciones
extra piramidales y las reacciones distonicas agudas ocurren sélo en el 0.2% de los
casos. Los efectos extra piramidales incluyen acatisia, muecas faciales, torticolis,
crisis de giros oculares, o trismo. Los adolescentes y los adultos jovenes son mas
propensos a estas reacciones que suelen ser dosis-dependientes. Los sintomas
extra piramidales se producen en las 24 a 48 horas siguientes al tratamiento y

desaparecen 24 de horas después de la discontinuacion del mismo.
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Se han comunicado casos de disquinesia tardia cuando se administra
cronicamente. La disquinesia tardia suele ser mas frecuente en las mujeres

ancianas y puede ser reversible.

Debido a sus efectos colinérgicos, puede ocasionar nauseas o diarrea.

Puede desarrollarse hiperprolactinemia en hombres y mujeres ocasionando
ginecomastia en los hombres y aumento del tamafio de las mamas en las mujeres.
Estos efectos suelen ser irreversibles al discontinuar el tratamiento. Los niveles de
prolactina vuelve a la normalidad en una semana y los demas efectos se ven
reduciendo en unas pocas semanas. Los efectos cardiovasculares reportados
incluyen bloqueo auriculo ventricular, hipotension, hipertension, bradicardia sinusal

y taquicardia suparaventricular.

Otros efectos mas raros son las reacciones de hipersensibilidad como el rash,
el angioedema, la urticaria o el broncoespasmo. Las reacciones adversas sobre el
sistema urinario incluyen incontinencia. Se han descrito aumentos transitorios de la
retencion de liquidos secundarios a un incremento de la secrecion de aldosterona

inducida por su accién farmacoldgica.

DIMENHIDRINATO (40,41,42,43,44,45)

DESCRIPCION

Es un farmaco antihistaminico, anticolinérgico, anti vertiginoso y antiemético
activo por via oral y parenteral. Es un derivado de la difenhidramina (contiene un
55% de difenhidramina) y de la 8-cloroteofilina, siendo la parte activa la que
corresponde a la difenhidramina. Se utiliza sobre todo como antiemético para

prevenir y tratar las nduseas y vomitos asociadas a los viajes en avién o en barco y
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la hiperémesis gravidica. No es eficaz en la prevencion y tratamiento de las nauseas

y vomitos producidos por la quimioterapia.

Mecanismo de accion:

La parte activa de la molécula, tiene propiedades antihistaminicas,
anticolinérgicas, antimuscarinicas, antieméticas y anestésicas locales. También
muestra efectos depresores sobre el sistema nervioso central. Los efectos
anticolinérgicos inhiben la estimulacion vestibular y del laberinto que se produce en
los viajes y en el vértigo. Los efectos antimuscarinicos son los responsables de la
sedacioén, con la particularidad que se reducen progresivamente cuando el farmaco
se administra repetidamente, produciendose tolerancia. Su mecanismo de los
efectos antieméticos no es conocido, pero se considera antagoniza la respuesta

emeética a la apomorfina.

Farmacocinética:

Se administra por via oral y parenteral. Los efectos antieméticos aparecen a
los 15-30 minutos de su administracion oral, a las 20-30 minutos después de su
administracion intramuscular y casi inmediatamente después de su administracion
intravenosa. La duracion del efecto es de 3 a 6 horas. En un estudio en voluntarios
sanos que masticaron durante 1 hora chicle con 25 mg de dimenhidrinato, las
maximas concentraciones en plasma se observaron a las 2,6 horas. La vida

plasmética fue de 10 horas y el aclaramiento plasmético de: 9.0 ml/min/kg.

Se desconoce como se distribuye en el organismo, aunque su parte activa
de la molécula, se distribuye ampliamente por todo el cuerpo, incluyendo el sistema
nervioso central. Se metaboliza en el higado, elimindndose en forma de metabolitos

en la orina de 24 horas. El tiempo de eliminacion es de 3.5 horas.
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CONTRAINDICACIONES

Esta contraindicado en pacientes con hipersensibilidad al farmaco, a la
difenhidramina y a la 8-cloroteofilina. Puede producir somnolencia y debe ser
utilizado con precaucién en pacientes que deben conducir o manejar maquinaria.
Ademas, las bebidas alcohdlicas y otros farmacos que deprimen el SNC pueden
incrementar la somnolencia. En casos de traumas en la cabeza, puede interferir con
los exdmenes neuroldgicos. En los pacientes con epilepsia, puede desencadenar
una crisis, por lo que se recomienda precaucion al administrar el farmaco a estos

pacientes.

En los pacientes con enfisema, enfermedad pulmonar crénica obstructiva
(EPOC), bronquitis crénica o asma, puede empeorar el cuadro al aumentar la
viscosidad de las secreciones bronquiales. Debe evitarse el uso de este farmaco

durante una crisis de asma o en la exacerbacion de la EPOC.

Debido a sus efectos anticolinérgicos, puede producir constipacién vy
empeorar las enfermedades obstructivas de ileo o piloro (p.ej. la estenosis pilérica).
También puede afectar negativamente las obstrucciones de vejiga urinaria, la
hipertrofia de préstata y el glaucoma de angulo cerrado. En este Gltimo, los efectos
anticolinérgicos pueden aumentar la presion intraocular, desencadenando un
ataque de glaucoma. Las personas de edad son mas susceptibles a estos efectos,
debiéndose tener en cuenta este hecho en los que utilizan lentillas ya puede
desencadenar un glaucoma sin diagnosticar. Siempre que ello sea posible, deben
utilizarse farmacos alternativos al dimenhidrinato que no posean propiedades

anticolinérgicas.
Es metabolizado en el higado por lo que los pacientes con disfuncién

hepética pueden requerir una disminucién de la dosis. Sin embargo, no se han

publicado pautas de tratamiento para los enfermos hepaticos.
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Hace dificil el diagnostico de un ataque de apendicitis. Se debe utilizar con
precaucion en enfermos cardiacos o0 con arritmias. Sus efectos anticolinérgicos
pueden ocasionar reacciones adversas en estos pacientes, incluyendo taquicardia,

arritmias, hipotension y alteraciones electrocardiogréficas.

Puede enmascarar los efectos ototoxicos de algunos farmacos como la
furosemina, la vancomicina o los antibiéticos aminoglucésidos que pueden llegar

entonces a ser irreversibles.

REACCIONES ADVERSAS

Por sus efectos antimuscarinicos produce somnolencia, cansancio o letargia.
Estos efectos son incrementados cuando el farmaco es utilizado
concomitantemente con bebidas alcohodlicas o farmacos que deprimen el sistema
nervioso central. Otros efectos adversos comunes son cefaleas, visidn borrosa,
tinnitus, sequedad de boca, mareos y ataxia. Los pacientes geriatricos son mas
susceptibles a estas reacciones adversas debido a que la actividad colinérgica
endogena disminuye con la edad. En raras ocasiones se han comunicado
alucinaciones o delirio, aunque el abuso ha producido ocasionalmente psicosis. En
los nifios y ocasionalmente en los adultos puede darse una excitabilidad paraddjica

debido a los efectos antihistaminicos, pudiendo producirse insomnio y nerviosismo.

Los efectos anticolinérgicos pueden producir un espesamiento de las
secreciones bronquiales con jadeos y tirantez de pecho, especialmente en los
pacientes con enfermedades pulmonares. Igualmente. Los efectos cardiovasculares
estdn asociados a sus propiedades anticolinérgicas, estos son palpitaciones,
cambios electrocardiograficos (ensanchamiento del segmentos QRS) y taquicardia
sinusal. Se han producido graves arritmias (algunas veces con extrasistoles o

bloqueos auriculo-ventriculares) en pacientes con sobredosis de dimenhidrinato.
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Los efectos adversos gastrointestinales incluyen xerostomia, anorexia,
constipacién, dolor epigastrico y diarrea. Sobre el tracto genitourinario, el

dimenhidrinato puede producir urgencia urinaria, disuria y retencion urinaria.

Se han descrito casos de rash inespecifico, urtinaria y fotosensibilidad, y aunque
muy raras veces, se ha asociado a rash ampolloso y purpura. La inyeccién

intramuscular puede provocar dolor localizado.

Otras reacciones han sido anemia hemolitica y porfiria aguda en pacientes con
porfiria intermitente. El dimenhidrinato puede desencadenar convulsiones en
pacientes con epilepsia y las sobredosis del farmaco pueden ocasionar

convulsiones generalizadas.
3.6. HIPOTESIS
HIPOTESIS DE INVESTIGACION

Hay diferencias de los efectos a nivel del Sistema nerviosos central de la
metoclopramida con el dimenhidrinato en su uso profilactico de nduseas y vémitos
en pacientes sometidas a cesarea electiva con anestesia raquidea, en el Hospital
Manuel Nufiez Butron de Puno en el periodo de Octubre a Diciembre del 2018

HIPOTESIS ESTADISTICA

Ho: Efectos de la metoclopramida= Efectos del dimenhidrinato

Ha: Efectos de la metoclopramida # Efectos del dimenhidrinato
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3.7. VARIABLES Y OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Las variables seran de 2 tipos, la variable dependiente y las variables

independientes.

Variable dependiente:

Efectos a nivel del sistema nerviosos central

Grado de sedacién agitacion

Emesis

Hemodinamia

Variables Independientes:

Antihemetico
edad

Peso

Indicacion de cesarea

Repositorio Institucional UNA-PUNO
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OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

VARIABLES DEPENDIENTES:
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Variable Indicador | Unidad/Categoria | Escala | Tipo de
Variable
Efectos a nivel del | Frecuencia | Fatiga Nominal | Cualitativa
. . absoluta y | Somnolencia
sistema nervioso : -
relativa Depresion
central Cefalea
Visién borrosa
Tinitus
Mareos
Alucinaciones
Delirio
Grado de sedacion | Escala de | +4, +3, +2, +1, 0, -1, | Ordinal | Cuantitativa
o RASS -2,-3,-4,-5
agitacion
Emesis Frecuencia | Nauseas Nominal | Cualitativa
absoluta y | Vomitos
relativa
Hemodinamia Frecuencia | Frecuencia cardiaca | Nominal | Cualitativa
absoluta y | Presion arterial
relativa Saturacion de
oxigeno
30
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VARIABLES INDEPENDIENTES:

Variable

Indicador

Unidad/Categoria

Escala

Tipo de

Variable

Antihemetico

Frecuencia
absoluta
relativa

y

Metoclopramida
Dimenhidrinato

Nominal

Cualitativa

Edad

ARosS

19a24
25a?29
30a35
36 a 40
41 a 45
46 a mas

De
Intervalo

Cuantitativa

Peso

Kilogramos

Menos de 50
50a 60
61a70

71 a80

80 a mas

De
Intervalo

Cuantitativa

Indicacién de
cesarea

Frecuencia
absoluta
relativa

y

Ceséarea
Presentacion
Macrostomia
Desproporcion
Pélvica
Prolongacion
Segundo Periodo

Anterior
Podalica

Fetal
Feto

del

Nominal

Cualitativa

Tiempo
operatorio

Minutos

Menos de 30
De 30 a 60
Mas de 60

De
Intervalo

Cuantitativa

Anestésico
utilizado

Tipo
anestésico

de

Lidocaina
Bupivacaina
Ropivacaina
Morfina
Meperidina
Fentanilo

Nominal

Cualitativa

4. MARCO METODOLOGICO

4.1. TIPO DE ESTUDIO

El estudio sera de tipo prospectivo comparativo, prospectivo porque los datos

se van a recoges en el futuro es decir en el periodo de Octubre a Diciembre del
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2018; y comparativo porque se va a comparar los efectos a nivel del sistema
nervioso central de dos medicamentos utilizados como profilaxis de nauseas y

vomitos.

4.2. DISENO DE ESTUDIO

El disefio de estudio serd experimental, porque el investigador va a decidir el
medicamento en cada paciente, y las gestantes van a ser elegidas aleatoriamente.

4.3. CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion

e Edad mayor de 18 afios
e ASAIlYII
e Cesérea con Anestesia Raquidea

e Pacientes que firmen el consentimiento informado

Criterios de Exclusion:

e Edad menor de 19

o ASAILIVYV

e Paciente Alérgica a Dimenhidrinato o Metoclopramida

e Paciente bajo anestesia general.

e Causa de Cesarea de sufrimiento fetal, preclampsia y eclampsia

e Paciente que no firme el consentimiento informado

e Presencia de complicaciones: status convulsivo, Sindrome de HELLP.

e Gestantes con septicemia, hipovolemia grave no corregida.

e Gestantes con trombocitopenia menor de 50, 000 x mm3 y coagulacion

intravascular diseminada.
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e Gestantes con ictericia severa por problema hepatico grave, cardiopatia
descompensada con insuficiencia cardiaca congestiva y/o edema agudo de

pulmon.

4.4. POBLACION Y MUESTRA

POBLACION

Todas las gestantes que seran intervenidas quirdrgicamente por cesarea electiva en
el Hospital Manuel Nufiez Butron de Puno en el periodo de Octubre a Diciembre del
2018

TAMANO DE MUESTRA

No se realizara calculo de tamafio de muestra, ya que ingresaran al estudio
todas las gestantes que seran intervenidas quirdrgicamente por cesarea electiva en
el Hospital Manuel Nufiez Butron de Puno en el periodo de Octubre a Diciembre del
2018

SELECCION DE LA MUESTRA

Ingresaran al estudio todas las gestantes que seran intervenidas
quirdrgicamente por cesarea electiva en el Hospital Manuel Ndfiez Butron de Puno en
el periodo de Octubre a Diciembre del 2018; se conformaran 2 grupos, uno
constituido por las pacientes que se administrara metoclopramida y el otro grupo
por las pacientes que se administrara dimenhidrinato. La distribucion de los casos

a cada grupo se realizara en forma randomizada.
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4.5. INSTRUMENTOS Y PROCEDIMIENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

INSTRUMENTO

Se usara una ficha de recoleccion de datos pre elaborada considerando las
variables de estudio. La ficha fue validad en otros estudios y sera puesta a
consideracion de especialistas en el tema del hospital Manuel NUfiez Butron de

Puno, para su validacion.

PROCEDIMIENTO DE RECOLECCION DE DATOS

Para la recoleccién de datos se coordinara con los médicos anestesiologos
del servicio de gineco obstetricia de hospital para que pueda administrar el
medicamento que corresponda a la paciente segun el listado pre elaborado
utilizando la técnica estadistica de randomizacion. La recoleccion de datos se realizara

en forma directa, mediante:

e Observacion directa de la paciente en el pre y trans operatorio

e Evaluacion de la historia clinica;

e Hoja de evaluacion pre anestésica, examen clinico, de laboratorio, de
estabilizacién de funciones vitales.

e Hoja de anestesia que tabula datos de la paciente, ASA, las funciones
vitales de la paciente sometida a cesarea cada 5 minutos, farmacos
utilizados, complicaciones de la anestesia, de la paciente, tiempo operatorio

y de la anestesia.

5. ANALISIS ESTADISTICO DE LOS DATOS

Se revisaray clasificara la informacion para facilitar su analisis, se realizara
control de calidad de los datos, se ingresara las fichas a una base de datos. Para el

analisis de las variables cualitativas se realizara el calculo de frecuencia absoluta y
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relativa; para las variables cuantitativas realizara el calculo de medidas de
tendencia central y de dispersion. Para compara la eficacia de las dos técnicas se
utilizara la Prueba Z, Analisis de Correlaciéon y Coeficiente de Correlacién Pearson
0 Spearman; asi mismo se utilizara el analisis de varianza para aplicar la prueba F.
Para el procesamiento y andlisis de datos se utilizara e sofware SPSS Version21.
Las formulas para realizar las pruebas estadisticas son las siguientes:
Prueba Z:
P1— P2
Jp(l —P)  pA-p)

ny n;

Coeficiente de correlacion:
N _ _
Y (x, - X)5;-T)
. Xy i=1
¥ AS'\.S,‘ | N . | N _
o ,1Y(‘Yr‘—‘y) ﬂ'|’Z(K"Y)

V=l

!
2

Prueba F:

T

S w9’k

i=1

ZZ('Q:’;’ - @?]2/'(?4 ~k-1)

7=1i=1

PROCEDIMIENTO PARA ANESTESIA RAQUIDEA

1. Seadministrara la premeditacion la noche anterior y 2 h. antes de la cesarea.
* Ranitidina 150 mg.

* Metoclopramida 10 mg. O Dimenhidrinato 50 mg. Segun corresponda
a la randomizacion.

2. Colocar a la paciente sobre la mesa de quir6fano con desplazamiento uterino

a la izquierda.
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3. Monitorizar FC, ECG, PAy SpO2.

4. Insertar un catéter de grueso calibre 16G e iniciar perfusion rapida de 1000
- 2000 ml Lactato de Ringer o 1000 ml de Ringer + 500 ml volumen. No
superar los 3000 ml durante la primera hora.

5. Revisar el equipo de reanimacion, aparato de anestesia, aspirador,
laringoscopio, tubos, etc., asi como farmacos: tiopental, diacepan, efedrina.

6. Revisar el equipo de reanimacion neonatal.

7. Administrar oxigeno mediante mascarilla facial o gafas nasales a 6 - 8 L/min.

8. Colocar a la parturienta en DLI y flexion de las piernas sobre el abdomen.
Asepsia de la piel.

9. Punzar interespacio L3 - L4 previa infiltraciéon de la piel, con aguja tipo punta
de lapiz nimero 25 - 27 a través de una mas gruesa que sirva de introductor.

10. Observar el reflujo y aspiracién de LCR antes de inyectar el AL.

11. Administrar el anestésico local mas Efedrina en bolo inicial 5-10 - 15 mg

12.Colocacion de la paciente en DS con ligera inclinacion de la mesa hacia la
izquierda (15°) y cuiia bajo la cadera derecha. AlImohada debajo la cabeza.

13. Monitorizacion de FCF.

14.Medir PA cada minuto los primeros 20 minutos y luego cada 5. Ajustar el
ritmo de la perfusiéon de efedrina segun las mediciones de PA obtenidas.

15. Evaluar el nivel metamérico cada 2 minutos hasta comprobar el nivel

adecuado entre D3 - D4: si conviene, modificar la posicion de la mesa.
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DETERMINACION DE LA ESCALA DE RASS

La escala de sedacion analgesia se medira de acuerdo a la siguiente escala:

PUNTAJE | CLASIFICACION DESCRIPCION
. Combativo, violento, peligro inmediato para
+4 Combativo
el grupo
+3 Muy agitado Agresivo, se intenta retirar tubos o catéteres
_ Movimientos frecuentes y sin proposito,
+2 Agitado .
lucha con el respirador
_ Ansioso, pero sin movimientos agresivos o
+1 Inquieto _
violentos
0 Despierto y
tranquilo
) No esta plenamente alerta, pero se mantiene
-1 Somnoliento . ]
despierto mas de 10 segundos
. Despierta brevemente a la voz, mantiene
-2 Sedacion leve )
contacto visual de hasta 10 segundos
3 Sedacion Movimiento o apertura ocular a la voz, sin
moderada contacto visual
4 Sedacion Sin respuesta a la voz, con movimiento o
profunda apertura ocular al estimulo fisico
-5 Sin respuesta Sin respuesta a la voz o al estimulo fisico
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7. CRONOGRAMA

ACTIVIDAD 2018-2019
JUN | JUL | AGO |SET |OCT |NOV |DIC |ENE

1.- Planteamiento del

Problema y revision de

Bibliografia

2.- Elaboracion del

proyecto

3.- Presentacion del

Proyecto

4.- Recoleccion de

datos

5.- Procesamiento de

datos

6.- Elaboracién de

informe Final

7.- Presentacion del

Informe final

8. PRESUPUESTO

GASTO UNIDAD DE  CANTIDAD COSTO COSTO
MEDIDA UNITARIO (S)  TOTAL (S/)
PAPEL BOND 80  MILLAR 2 20.00 40.00
grs.
FOTOCOPIADO CIENTO 30 20.00 600.00
COMPUTADORA UNIDAD e ——
IMPRESORA UNIDAD ¢
LAPICEROS UNIDAD 20 3.00 60.00
FOLDERES UNIDAD 20 10.00 200.00
MOVILIDAD UNIDAD 20 20.00 400.00
LOCAL
EMPASTADO UNIDAD 10 50.00 500
TOTAL 1800.00

Financiamiento: el proyecto sera financiado por el investigador.
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9. ANEXOS
ANEXO 1- FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

COMPARACION DE LOS EFECTOS A NIVEL DEL SISTEMA NERVIOSOS
CENTRAL DE LA METOCLOPRAMIDA CON EL DIMENHIDRINATO EN SU USO
PROFILACTICO DE NAUSEAS Y VOMITOS EN PACIENTES SOMETIDAS A
CESAREA ELECTIVA CON ANESTESIA RAQUIDEA, EN EL HOSPITAL MANUEL
NUNEZ BUTRON DE PUNO EN EL PERIODO DE OCTUBRE A DICIEMBRE DEL
2018.

L NI
2. N° Historia Clinica: ...................

3. Tipo de medicamento:

Metoclopramida ()

Dimenhidrinato ()

5. Peso............... Kilogramos

6. Efectos a nivel del sistema nerviosos central:

MINUTOS DESPUES DE LA ANESTESIA
5 10 15 20 25 | 30 | 35 | 40 | 45

EFECTOS

Fatiga

Somnolencia

Depresion

Cefalea

Vision borroza

Tinitus

Mareos

Alucinaciones

Delio

Ninguna
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7. Grado de sedacion escala de RASS:

MINUTOS DESPUES DE LA ANESTESIA
ESCALA
5 10 15 20 25 30 35 40 45
Puntuacion
8. Emesis:
MINUTOS DESPUES DE LA ANESTESIA
EMESIS
5 10 15 20 25 30 35 40 45
Nauseas
Vomitos
Nauseas y vomitos

9. Hemodinamia Pre operatoria:

Frecuencia cardiaca............. latidos por minuto

Presion arterial media .......... mm de Hg

Saturacion de oxigeno.......... %

Frecuencia respiratoria............ respiraciones por minuto

10. Hemodinamia trans opreratoria:
MINUTOS DESPUES DE LA ANESTESIA
5 10 | 15 | 20 | 25 | 30 | 35 | 40 | 45

HEMODINAMIA

Frecuencia cardiaca

Presion arterial media

Saturacion de oxigeno

Frecuencia

respiratoria

11. Tiempo operatorio.............. minutos
12. Anestesico utilizado:

Lidocaina ( ) dosis...........
Bupivacaina ( ) dosis...........

Ropivacaina ( ) dosis...........
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Morfina ( ) dosis...........
Meperidina ( ) dosis...........
Fentanilo ( ) dosis...........
13.Indicacion de cesarea:

Cesarea anterior

—~
~

Presentacion podalica ()
Macrosomia fetal ( )
Despropocion feto pelvica ()

Prolongacion del segundo periodo ()
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ANEXO 2
CONSENTIMIENTO INFORMADO
N0 1] 0 =
en forma voluntaria, consiento que el (Ia) doctor (8) ........c.covieieiiiiiiininen.. como

cirujano (a), y el ayudante que el (ella) designe, me realicen operacion CESAREA,
por indicacion médica.

Entiendo que ese procedimiento consiste basicamente en la extraccion de mi hijo
por una apertura quirdrgica en la pared anterior de mi abdomen y que su justificacién
es debida a que en las circunstancias actuales de mi embarazo hacen presumir un
mayor riesgo, para mi y/o para mi bebe, durante un parto vaginal.

Se me ha explicado que como en todo acto médico no puede existir garantia en los
resultados, por no ser la medicina una ciencia exacta, debiendo mi medico colocar
todo su conocimiento y su pericia para buscar obtener el mejor resultado.

Entiendo que como en toda intervencion quirdrgica y por causas independientes del
actuar de mi médico, se pueden presentar complicaciones comunes Yy
potencialmente serias que podrian requerir tratamientos complementarios, tanto
médicos como quirdrgicos,

Entiendo que para esta cirugia se requiere de anestesia, cuya realizacion esta a
cargo del servicio de anestesia y sus riesgos seran valorados y considerados por el
medico (a) anestesidlogo (a). Asi mismo autorizo a participar el estudio
COMPARACION DE LOS EFECTOS A NIVEL DEL SISTEMA NERVIOSOS
CENTRAL DE LA METOCLOPRAMIDA CON EL DIMENHIDRINATO EN SU USO
PROFILACTICO DE NAUSEAS Y VOMITOS EN PACIENTES SOMETIDAS A
CESAREA ELECTIVA CON ANESTESIA RAQUIDEA, EN EL HOSPITAL MANUEL
NUNEZ BUTRON DE PUNO EN EL PERIODO DE OCTUBRE A DICIEMBRE DEL
2018. en el cual el anestesidlogo elegira el tipo de anestesia.

Y la medicacion antes de la anestesia. Manifiesto que estoy satisfecha con la
informacion recibida del médico tratante, quien me ha dado la oportunidad de
preguntar y resolver las dudas y todas ellas han sido resueltas a satisfaccion. Yo he
entendido sobre las condiciones y objetivos de la cirugia que se me va a practicar,

los cuidados que debo tener antes y después de ella, ademas comprendo y acepto
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el alcance y los riesgos justificados de posible prevision que conlleva el
procedimiento quirdrgico que aqui autorizo. En tales condiciones consiento en que
se me realice OPERACION CESAREA Y PARTICIPAR EN EL ESTUDIO DE
INVESTIGACION
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