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“Incidencia de hipotensién en pacientes sometidas a bloqueo subaracnoideo para cesarea con
premedicacion con ondansetron vs sin premedicacion.”

Resumen
Objetivo: Determinar la incidencia de hipotension secundaria al bloqueo subaracnoideo en pacientes
sometidas a cesérea electiva, con premedicacion con ondansetron vs sin premedicacion con
ondansetrén, en el hospital Central Universitario de Chihuahua durante el periodo Abril-Mayo 2023.
El blogueo subaracnoideo es la técnica mas comun en ceséareas. La complicacion mas comuin en esta
técnica anestésica es la hipotensién con una incidencia de 25-80%. Si la hipotension no se corrige
puede resultar en nausea, vémito, diaforesis, bradicardia, hasta parada cardiorrespiratoria en la
embarazada, y compromiso fetal. Las causas de hipotension es el bloqueo simpatico inducido y el
reflejo de Bezold- Harish, el cual es cardio inhibitor mediado por receptores 5-HT3. El ondansetrén es
un antagonista selectivo de los receptores 5-HT3, por lo cual se ha ensayado como profilactico para
hipotension.
Tipo de estudio: experimental, ensayo clinico controlado aleatorizado
Poblacién de estudio: adultas entre 18 y 35 afios de edad, ASA I-Il, sometidas a cesarea electiva, bajo
bloqueo subaracnoideo. A 20 se le administré6 ondansetrén IV 4 mg previos al bloqueo subaracnoideo,
y placebo a 20.
Resultado: incidencia de hipotension de 70% y 30% en el grupo control y el grupo de ondansetrén,
incidencia de bradicardia del 25% y 10% en el grupo control y el grupo de ondansetrén.
Conclusion: el uso profilactico de ondansetron puede reducir significativamente la incidencia de
hipotension y la necesidad de efedrina. Estos resultados tienen implicaciones significativas para la
practica clinica, se recomienda uso de ondansetrén en el protocolo de manejo anestésico para estas
pacientes.

Palabras clave: profilaxis, Bezold-Harish, 5-HT3, bloqueo neuroaxial, embarazo

“Incidence of hypotension in patients undergoing subarachnoid block for cesarean section with
premedication with ondansetron vs without premedication”

Abstract

Objective: Determine the incidence of hypotension secondary to subarachnoid block in patients
undergoing elective cesarean section, with premedication with ondansetron vs without premedication
with ondansetron, at the Central University Hospital of Chihuahua during the period April-May 2023.
Subarachnoid block is the most common technique in cesarean sections. The most common
complication in this anesthetic technique is hypotension with an incidence of 25-80%. If hypotension is
not corrected, it can result in nausea, vomiting, diaphoresis, bradycardia, even cardiorespiratory arrest
in pregnant women, and fetal compromise. The causes of hypotension are induced sympathetic
blockade and the Bezold-Harish reflex, which is cardio inhibitory mediated by 5-HT3 receptors.
Ondansetron is a selective antagonist of 5-HT3 receptors, which is why it has been tested as a
prophylactic for hypotension.

Study type: experimental, randomized controlled clinical trial

Study population: adults between 18 and 35 years of age, ASA I-ll, undergoing elective cesarean
section, under subarachnoid block.20were administered 1V ondansetron 4 mg prior to the subarachnoid
block, and 20 received placebo.

Result: incidence of hypotension of 70% and 30% in the control group and ondansetron group, incidence
of bradycardia of 25% and 10% in the control group and ondansetron group.

Conclusion: Prophylactic use of ondansetron can significantly reduce the incidence of hypotension and
the need for ephedrine. These results have significant implications for clinical practice; the use of
ondansetron is recommended in the anesthetic management protocol for these patients.

Keywords: prophylaxis, Bezold-Harish, 5-HT3, neuraxial block, pregnancy
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v CIENCIAS BIOMEDICAS

1. Marcoteédrico

La operacidn cesérea es uno de los procedimientos quirdrgicos mayores mas
comunes en México y el mundo, con una incidencia que va de los 20-60% de los
nacimientos!, y cuya incidencia mundial va en aumento?. Las implicaciones vy
riesgos meédicos que conlleva la alza en la incidencia de este procedimiento ha
llevado a diversas organizaciones de salud a potenciar las intervenciones para
reducir el nimero de cesareas no necesarias. 34

La operacion cesarea es realizada cuando el obstetra y/o la paciente
consideran que el nacimiento via abdominal proporciona un mejor resultado para la

madre y el producto.

Contraindicaciones

No existen contraindicaciones absolutas para la realizacion de la operacion
cesarea. En contraste con otros procedimientos quirdrgicos, los riesgos y beneficios
del procedimiento son para dos pacientes (la madre y el feto). Sin embargo, cada
crece el nimero de madres que son poco tolerantes a intentar un parto via vaginal,

aun con los riesgos maternos asociados a la cesarea.>®

Anestesia en cesarea
Los objetivos para la anestesia en la operacion cesarea mayoritariamente

incluyen el confort y la seguridad de la embarazada, y la salud del neonato. A
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continuacion expondré el manejo anestésico, tanto regional como general, en la

cesarea.

Valoracion preanestésica

Varias guias incluyendo las de la Asociacion Americana de Anestesiologia
recomiendan que la embarazada que sera sometida a cesarea, debe tener una
adecuada y minuciosa valoracion preanestésica, que incluya historia clinica y

exploracién fisica.”

Historia clinica y exploracion fisica:

Historia gestacional, historial médico, alergias, e historial de exposicion a
anestesia. Como minimo, la exploracion fisica debe incluir el registro de signos
vitales, revision de la via aérea, sistemas cardiovascular y respiratorio, y region
lumbar. La valoracién preoperatoria en cesareas de emergencia debe realizarse
para minimizar los riesgos materno fetales pero no debera retrasar el procedimiento

quirdrgico.

Estudios de laboratorio.

Deben solicitarse de acuerdo con las necesidades de cada paciente,
basandose en sus factores de riesgo y condiciones clinicas individuales, asi como
en las normas institucionales y de practica clinica. Se solicita tipo sanguineo y
Factor Rh, biometria hematica, pruebas de coagulacion y anticuerpos anti-VIH y
VDRL. Estudios adicionales se solicitan si las condiciones de la paciente lo

determinan.8-°



Preparacion para el procedimiento anestésico, incluye la administracion de
profilaxis para broncoaspiracién, colocacion de uno 0 mas accesos venosos, Y la

monitorizacion estandar de la Asociacion Americana de Anestesiologia.

Profilaxis para broncoaspiracién. La paciente obstétrica tiene un riesgo
incrementado de aspiracion del contenido gastrico, especialmente en casos de via
aérea dificil o falla en la intubacion en cuyo caso es necesario el uso de dispositivos
avanzados de via aérea. Los objetivos de la profilaxis para broncoaspiracion son
eliminar el contenido gastrico y disminuir la acidez gastrica al momento de la
intubacién, ya que se ha observado gue los peores resultados se han tenido en

condiciones de estbmago lleno y acidez gastrica.10-1!

Ayuno. EIl vaciamiento gastrico no cambia con el estado gravidico, y el
esquema de ayuno preoperatorio es el mismo para cesarea electiva que para otros
procedimientos, es decir, 2 horas para liquidos claros, 6 horas para sélidos y 8 horas

para alimentos grasos.10-11

Profilaxis farmacolégica. La Asociacion Americana de Anestesiologia
recomienda la administracion de antidcidos no particulados, antagonistas del
receptor H2, y/o metoclopramida antes del procedimiento quirlrgico.1? Las guias de
ayuno preoperatorio de la Asociacion Americana de Anestesiologia también

recomienda el uso de inhibidores de la bomba de protones.!?



Dentro de las opciones farmacolégicas de profilaxis se incluyen los antiacidos
no particulados, bloqueadores de los receptores H2, inhibidores de la bomba de
protones y agentes procinéticos. El citrato de sodio incrementa el pH gastrico de
manera inmediata y durante aproximadamente una hora'4, mientras que los otros
agentes profilacticos lo tienen un inicio de accion de 30-40 minutos. El uso de

agentes combinados resulta ser mas efectivo que un solo agente.1®

Premedicacion.

Los agentes sedantes no son generalmente administrados como
premedicacion en el caso de cesérea, ya que estos farmacos cruzan la barrera
placentaria y resulta en depresion del estado fetal. Por lo que el confortamiento vy el
soporte verbal por el anestesidlogo hacia la paciente es importante para proveer

ansiolisis.

Sin embargo, en pacientes con alto grado de ansiedad, pudiera requerirse el
uso de farmacos ansioliticos, y en dado caso su administracion debe ser realizada
bajo medidas de seguridad, ya sea ansiolisis para que la paciente tolere la posicion
necesitada para la técnica anestésica o para ayudar a que la paciente tolere el estar
despierta con anestesia neuroaxial. En un estudio aleatorizado, la administracion de
midazolam (0.02 mg/kg V) mas fentanil (0.1 mcg/kg V) justo antes de la técnica
anestésica espinal para cesarea, resultdé en un Apgar similar, oximetria de pulso y
estado neurolégico comparado con placebo®. Ademas, no hubo diferencia en la

habilidad de la madre de hacer notar el nacimiento de su bebé. En la practica, una
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dosis simple de midazolam IV (1-2 mg) administradas antes de la cesérea es

suficiente para la ansiolisis materna, sin ser necesaria la adicion de fentanil'’.

Acceso intravenoso. Se debera colocar un acceso IV con catéter 16-18. Si

existe el riesgo de hemorragia o a necesidad de administrar magnesio se debera

colocar un segundo acceso venoso.

Monitorizacion. El estandar marcado por la Asociacion Americana de
Anestesiologia para la monitorizacion de la paciente para cesarea incluye
frecuencia cardiaca, medicion de la presién arterial no invasiva, electrocardiografia,

oximetria de pulso, y temperatura.

Profilaxis antibidtica. Para profilaxis antimicrobiana una dosis simple de un
antibidtico de amplio espectro debe ser administrada preoperatoriamente a todas
las pacientes que seran sometidas a cesarea, 60 minutos antes de la primera
incision quirdrgica. La profilaxis preincision es mas efectiva para la prevencion de

endometritis, sin efectos adversos neonatales 18.

Eleccion de la técnica anestésica.

Las opciones anestésicas para llevar a cabo la cesarea incluyen anestesia
general y anestesia neuroaxial (anestesia espinal, anestesia espinal combinada con
epidural, y anestesia epidural). La eleccion de la técnica anestésica debe basarse

en el estado materno vy fetal, las comorbilidades del binomio, la duracién estimada
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del tiempo quirdrgico y la dificultad de la técnica quirdrgica, y la presencia (o
ausencia) in situ de un catéter espinal o epidural. 1°

Ademas, aunque no recomendados como técnicas de primera linea, en raras
circunstancias, se puede usar el bloqueo de nervios periféricos, como el bloqueo
del plano transverso del abdomen junto con bloqueo ilioinguinal. La suplementacion
con agentes sedantes, opioides e infiltracion local por el cirujano es requerida con

este tipo de técnicas. 20

Anestesia general vs anestesia neuroaxial
La anestesia neuroaxial es la técnica de primera eleccion, es usada en un
95% por ciento de las cesareas 21.
Las ventajas del uso de anestesia neuroaxial sobre la general incluyen:
e Disminuye la mortalidad materna.
e Permite a la paciente estar despierta durante el nacimiento.

e Minimiza la medicacion intraoperatoria sistémica y la transferencia de

farmacos al feto.
e Evita la instrumentacion de la via aérea.

¢ Facilita la analgesia multimodal posoperatoria con bajas dosisde opioides

porvia neuroaxial y minimiza la necesidad de opioides sistémicos.

e [Esta asociada con una menor incidencia perioperatoria de tromboembolismo

e infeccién del sitio quirlrgico, comparada con anestesia general.??

La anestesia general se prefiere en los siguientes escenarios:23
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e Cesarea de emergencia con tiempo insuficiente para la realizacion de una
técnica neuroaxial o lograr un nivel adecuado via epidural.

e Negacion de la paciente a la anestesia neuroaxial, o la inhabilidad para
cooperar.

e Falla en la técnica neuroaxial.

e Hemorragia severa.

En casos de urgencia donde se cuente con tiempo suficiente para la
realizacion de una técnica neuroaxial, ésta serd la técnica de eleccion,
particularmente en pacientes que tienen un riesgo incrementado con la anestesia
general. El anestesidlogo y el obstetra en conjunto deben decidir el grado de

urgencia y el plan anestésico.

Mortalidad materna.

La muerte durante la cesarea por causas anestésicas es rara, y no hay

diferencia en cuanto mortalidad entre la anestesia regional y general.?*

Perdidas sanguineas.

La anestesia general se asocia a una mayor pérdida sanguinea durante la
cesarea comparada con la anestesia neuroaxial, pero sin aumento en la necesidad
de transfusion de hemoderivados.?® Un metaandlisis encontr6 que la anestesia
general tiene un riesgo moderadamente incrementado para pérdida sanguinea

comparada con anestesia neuroaxial?®. Un estudio controlado aleatorizado
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demostro cifras de hemoglobina menores en las pacientes que fueron sometidas a

anestesia general vs el grupo que fue sometido a anestesia neuroaxial.?’

Efectos neonatales.

Un meta andlisis reportd que no existe diferencia en el pH de la sangre
obtenida de la arteria o vena umbilical en ceséreas con técnica anestésica regional
vs general. Ademas de reporté que el puntaje de Apgar al minuto 1 fue mas alto en
los nacimientos con técnica regional vs los nacimientos de anestesia general, sin
diferencia entre ambas técnicas anestésicas respecto a la puntuacion de Apgar a
los 5 minutos 8.

La exposicion del neonato a los farmacos anestésicos durante la inducciony
el mantenimiento de la anestesia general puede causar depresion neonatal

temprana.

Anestesia neuroaxial.

Para la cesarea, el nivel de bloqueo neuroaxial adecuado debe ir desde los
dermatomas sacros hasta T4. Las opciones para anestesia neuroaxial incluyen: una
dosis Unica de anestesia espinal, dosis continua de anestesia espinal, técnica

epidural, y técnica combinada espinal-epidural.

Contraindicaciones para anestesia neuroaxial.
La anestesia neuroaxial tiene contraindicaciones relativas y absolutas en

ciertos pacientes. La eleccion de la técnica anestésica debe ser individualizada,



basada en la situacion clinica del paciente y sus factores de riesgo. Las posibles

contraindicaciones para anestesia neuroaxial comprenden:

Coagulopatia. Las pacientes que reciben terapia anticoagulante, o pacientes
con coagulopatia congénita o adquirida, tienen un riesgo incrementado de
hematoma epidural con la anestesia neuroaxial.

Hipovolemia. La anestesia neuroaxial provoca un bloqueo simpatico y
vasodilatacion, que puede exacerbar la hipotension en pacientes hipovolémicas.??

Infeccién. La infeccion en el sitio de la puncion epidural o espinal es una
contraindicacion para la técnica neuroaxial. En cambio, la bacteriemia sistémica no
es una contraindicacién absoluta si el paciente cuenta ya con la antibioticoterapia
adecuada y de encuentra estable hemodinamicamente.

Patologia espinal. La patologia espinal puede provocar que la técnica
neuroaxial sea dificil o imposible y en ocasiones contraindica el procedimiento para

algunos pacientes con anormalidades anatomicas de la columna vertebral.

Eleccién de la técnica anestésica neuroaxial.
Anestesia espinal.

La anestesia espinal es la técnica mas utilizada dentro de las técnicas
neuroaxiales para cesarea. Esta técnica tiene la ventaja de poder realizarse en un
menor tiempo que la anestesia epidural, y provee un rapido inicio de accion de la
anestesia, con dosis baja del farmaco y con riesgo minimo de toxicidad materna y
de transferencia al feto. La duracion de la anestesia con esta técnica es limitada, sin

la probabilidad de extender el tiempo de anestesia por alguna circunstancia.
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Anestesia epidural. La técnica epidural consiste en la colocacién de un
catéter en dicho espacio, lo cual permite una técnica continua de aplicacion del
anestésico, el cual puede ser titulado en nivel de dermatoma y duracién segun los
requerimientos. La técnica epidural tiene un inicio de accién lento, requiere grandes
dosis de farmaco, incrementando el riesgo fetal de transferencia de farmacos,
ademas incrementa el riesgo materno fetal de toxicidad sistémica por inyeccion
intravascular accidental.

Técnica combinada espinal-epidural. La combinacién de técnica espinal y
epidural provee un rapido inicio de accién de la anestesia, ademas de la
probabilidad de extender y prolongar la anestesia a través del catéter epidural si

fuera necesario.3°

Eleccion del farmaco anestésico.

Una combinacién de anestésico local y opioide es la de primera eleccién para
técnica espinal en cesarea.

Anestésicos locales. La bupivacaina (hiperbarica 0.5% en dextrosa 8.25%)
es el anestésico local de primera eleccién. El inicio de accién es en 5-8 min.3!

Dosis. 8-12 mg, la dosis efectiva 95 de la bupivacaina hiperbéarica para

cesarea con anestesia espinal es de 11.2 mg.3!. La obesidad parece no afectar la

DE95.32-33
Baricidad. Se prefiere la bupivacaina hiperbéarica debido a su inicio rapido de
accion, asi como por su capacidad de manipular el nivel espinal de acuerdo con la

posicion del paciente. La bupivacaina isobarica puede ser utilizada también para
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anestesia espinal en cesérea. La literatura compara la seguridad y eficacia de la
bupivacaina hiperbéarica vs isobarica con resultados no concluyentes.34-35

Duracién de la accién. 1.5a 2.5 hrs

Opioides intratecales. Los opioides se pueden afadir a la dosis neuroaxial de
anestésico local, para mejorar la analgesia intra y postoperatoria. Dicha adicion es
atil para bloquear el disconfort a la manipulacion visceral y del Gtero. Un meta
analisis que incluyé 800 pacientes que fueron sometidos a anestesia espinal para
cesérea, unos con opioide intratecal y otros sin adicion de opioide intratecal, se
encontr6 que en aquellos donde no se afadi6 opioide intratecal necesitaron
analgesia intraoperatoria en un 24% comparado con un 4% en aquellos que
recibieron opioide intratecal.36

Opioides lipofilicos. Los opioides lipofilicos como fentanil (dosis de 10 a 25
mcg) y sufentanil (dosis de 2.5 a 10 mcg) son comunmente afadidos a la dosis de
anestésico local intratecal para mejorar la analgesia intraoperatoria.3’” Estos
opioides proveen minima analgesia post operatoria por su corta duracion de accién
y no estan asociados con depresion respiratoria tardia. El prurito es comun, segun
la dosis.38

Opioides hidrofilicos. (morfina). La morfina es un opioide hidrofilico que
puede ser afiadido a la dosis de anestésico local para proveer analgesia
postoperatoria y es ampliamente usada como un componente de la analgesia
multimodal en cesarea. En dosis que van de los 50 a 150 mcg, el inicio de accién
es dentro de 30 a 60 min, con una duracion de 12-36 hrs.®° Los efectos secundarios

mMAs comunes son nausea, vomito, y prurito, los cuales son dosis dependiente.40-41
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La administracion de paracetamol IV puede reducir la dosis necesaria de morfina

intratecal, y asi disminuir los efectos secundarios de ésta. 4243

Manejo intraoperatorio.

Posicionamiento del paciente. Las pacientes deben colocarse sobre la
plancha quirdrgica en decubito supino con el Utero desplazado a la izquierda, para
asi disminuir la compresién aorto-cava.*

Oxigeno suplementario. La mayoria de las embarazadas sanas no requieren
oxigeno suplementario durante la anestesia neuroaxial para cesareas en casos no

complicados. Se administra oxigeno suplementario en casos de compromiso fetal.®

Manejo hemodinamico

El denso bloqueo neuroaxial y el nivel sensitivo que se requiere para la
cesarea (T4) causa bloqueo simpatico y vasodilatacion, que resulta en
hipotensién.46

La anestesia espinal produce hipotension mas rapida y profundamente que
cuando se compara con anestesia epidural, que puede llevar a disminucion del flujo
Utero placentario, y producir compromiso de la oxigenacién fetal.#”

La hipotension puede atenuarse con el uso de diferentes maniobras, las
cuales se discutiran mas adelante, una de ellas es la profilaxis con ondansetron,
tema de este proyecto de investigacion.

Metas de presion arterial. Se debe mantener la presion arterial sistlica arriba

de 100 mmHg o 80% de la basal.*®
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Liquidos intravenosos.
Una estrategia para evitar la hipotension incluye un bolo rapido de cristaloide
IV al momento de la puncidn de la técnica neuroaxial. Usualmente se administran

bolos de 500 a 1000 ml, dependiendo de las comorbilidades de la paciente.*?

Vasopresores
La estrategia para prevenir la hipotension inducida por la anestesia espinal
también incluye la administracion de farmacos vasopresores como fenilefrina o

efedrina ya sea en bolos profilacticos o de rescate.®

Ondansetron

El ondansetron administrado al tiempo de la inyeccion espinal puede reducir
la incidencia de hipotension y los sintomas relacionados. Dos meta analisis de
estudios aleatorizados reportaron que el ondansetréon  administrado
profilacticamente durante la anestesia espinal para cesarea reduce la incidencia de

hipotension, asi como la necesidad del uso de vasopresores.51-52

Nausea y vomito.
La ndusea y vomito pueden ocurrir con frecuencia durante la anestesia
neuroaxial en ceséarea, con diversas etiologias como lo son: hipotension,

manipulacion visceral, uso de uterotonicos.
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Normotermia. Es importante vigilar la temperatura en las pacientes que son
sometidas a cesarea, ya que tienen riesgo de hipotermia debido a la exposicion

corporal y visceral.>3

2. Marco conceptual

La anestesia espinal o bloqueo subaracnoideo (BSA) es un tipo de anestesia
neuroaxial, donde un anestésico local mas un opioide es inyectado en el liquido
cefalorraquideo, en el espacio intervertebral para establecer un bloqueo anestésico

en los nervios de la médula espinal.

Técnica del bloqueo subaracnoideo.
Anatomia
La anestesia espinal se realiza colocando una aguja entre las vértebras lumbares

y a través de la duramadre para inyectar el medicamento anestésico.

Nivel vertebral: la anestesia espinal se realiza a una altura no superior al nivel
vertebral lumbar medio o bajo para evitar perforar la médula espinal con la aguja
espinal. La médula espinal termina como el cono medular en el borde inferior del
primer cuerpo vertebral lumbar, aunque puede terminar mas abajo®*. Por lo tanto, la

aguja espinal se inserta en el espacio intermedio L3-L4 o L4-L5.
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La linea intercristal se utiliza como una guia aproximada para la colocacién de la
aguja espinal. En muchos pacientes, esta linea cruza el cuerpo de L4, aunque
puede cruzar la columna de L1 a L2 y de L4 a L5, y tiende a ser mas alta en

pacientes obesas y femeninas.>®

Ligamentos: el espacio epidural es el espacio entre el saco dural y el interior del
canal espinal 6seo. El ligamento amarillo resistente forma el borde posterior del
espacio epidural en cada espacio interlaminar. El ligamento interespinoso se
extiende entre las apdfisis espinosas de vertebras sucesivas, y el ligamento

supraespinoso ancla las puntas de las apofisis espinosas en una columna continua.

Meninges: dentro del canal vertebral 6seo, la médula espinal esta rodeada por tres
membranas: la piamadre, la aracnoides y la duramadre (de la mas interna a la mas
externa). La duramadre y la aracnoides se adhieren libremente entre si en el canal
espinal y comprenden el "saco dural" en el que esta suspendida la médula espinal.
El espacio subaracnoideo dentro del saco dural se encuentra entre la piay la
aracnoides y contiene liquido cefalorraquideo, nervios espinales y vasos

sanguineos. Existe una red trabecular suelta entre la piay la dura-aracnoides.

LCR: el sistema nervioso central esta rodeado de LCR, un ultrafiltrado de sangre.
El LCR esta formado continuamente por los plexos coroideos y sirve para proteger
el cerebro y la médula espinal proporcionando un cojin. También sirve como
conducto para la administracion de agentes anestésicos espinales a la médula
espinal. El liquido cefalorraquideo circula en el canal espinal, tanto con flujo masivo

como con movimientos oscilatorios. La densidad del LCR a la temperatura corporal
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promedia 1.0003 £ 0.0003 g / mL; La densidad relativa a la solucion de AL inyectada

afecta la distribucién del bloqueo espinal.®®

Nervios: las raices de los nervios espinales dorsal y ventral emergen de la médula
espinal en cada nivel vertebral y se combinan para formar los nervios espinales. Las
raices nerviosas lumbares y sacras se extienden mas alla del cono medular como
la cola de caballo y salen del canal vertebral entre las sucesivas vértebras lumbares

y sacras.

Los nervios autbnomos, tanto simpaticos como parasimpaticos, estan bloqueados
por la anestesia espinal, ademas de los nervios sensoriales y motores. La extension
del bloqueo simpatico depende de la altura del bloqueo espinal. Las fibras nerviosas
simpaticas preganglionares surgen del tracto intermediolateral de la médula espinal
de T1 a L2. Los axones salen de la médula espinal con la raiz nerviosa ventral de
los nervios espinales y hacen sinapsis con los cuerpos celulares en el ganglio del
tronco simpatico. Las fibras simpaticas del cardio acelerador surgen de T1 a T4. El
componente esplacnico del sistema nervioso parasimpatico viaja en las raices

ventrales de S2 a S4 e inerva los 6rganos de la pelvis.

Dermatomas: un dermatoma se define como el area cutanea irrigada por una sola
raiz nerviosa espinal. El término "nivel espinal" se refiere al dermatoma mas cefalico
anestesiado por el anestésico espinal. El nivel requerido para una cirugia especffica
esta determinado por el nivel del dermatoma de la incisién cutanea y por el nivel
requerido para la manipulacion quirdrgica, para cesarea el nivel requerido es en el

dermatoma T4.



17

TECNICA.

Preparacion para la anestesia espinal. Por lo general, se utiliza un kit espinal
desechable, que contiene agujas, medicamentos, etiquetas y otros equipos
necesarios. Por lo general, el equipo se coloca en un carro o mesa del lado de la
mano dominante del médico anestesiodlogo. Preparamos una jeringa de efedrina (5
mg / mL) preoperatoriamente; un alto porcentaje de pacientes requiere la
administracion de un vasoconstrictor durante la raquianestesia. Debe disponerse de
inmediato de medicamentos anticolinérgicos. Se deben aplicar monitores estandar
de la Sociedad Estadounidense de Anestesidlogos antes de iniciar la anestesia
espinal. Se debe realizar un tiempo de espera previo al procedimiento, que incluye

la confirmacién de lo siguiente:

¢ Identificadores de pacientes

o Alergias

Procedimiento quirtrgico planificado

¢ Consentimiento quirdrgico y de anestesia

Estado de coagulacion
Estos componentes de la lista de verificacion forman parte de los componentes de
la Lista de verificacion de seguridad quirdrgica de la Organizacion Mundial de la

Salud que se realizan antes de la induccién de la anestesia.

Premedicacion. Se debe evitar la sedacion profunda para permitir que el paciente
coopere con el posicionamiento y la retroalimentacion durante el procedimiento.
Cualquier sedacién debe administrarse en dosis reducidas, ajustadas al efecto

materno fetal, anticipando la sedacidén que acompafia al bloqueo espinal.
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Como parte del estudio, se aplicara como premedicacién 4 mg IV de ondansetron

5 min antes de la técnica espinal.

Posicionamiento para procedimientos espinales:

El posicionamiento optimo del paciente es fundamental para el éxito de los
procedimientos neuroaxiales. En este entorno, los objetivos del posicionamiento son
evitar la rotacion de la columna y crear un camino recto para la inserciéon de la aguja
entre los huesos de la columna. La flexion de la columna abre el espacio entre las
apofisis espinosas y es mas importante cuando se utiliza un abordaje de linea

media. La posicion lateral sera la de eleccion.

Posicién de decubito lateral: la posicién lateral izquierda suele ser mas comoda
para un medico diestro. La espalda del paciente debe estar cerca del borde de la
mesa mas cercana al médico, paralela al borde de la cama y vertical, con las
caderas alineadas una encima de la otra. Los muslos se estiran con las caderas
flexionadas al maximo y se pide al paciente que "empuje" o "redondee" la zona

lumbar.

Técnica aséptica.

Se requiere una técnica aséptica estricta para todos los aspectos del
procedimiento de anestesia espinal. En 2017, la ASA public6 un Consejo de practica
para la prevencion, el diagndstico y el tratamiento de las complicaciones infecciosas

asociadas con las técnicas neuroaxiales®®:
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El médico debe: usar gorro y mascarilla que cubra la boca y la nariz, retirarse las
joyas, incluidos anillos y relojes; lavarse las manos antes del procedimiento, usar

guantes esterilizados.

La piel de la espalda del paciente debe ser:

+ Limpiada ampliamente utilizando paquetes antisépticos individuales de
clorhexidina, preferiblemente con alcohol, dejando un tiempo suficiente para que la
solucién se seque, segun el prospecto del paguete antiséptico. La solucion de
preparacién para la piel debe desecharse antes de abrir la bandeja espinal y
preparar las soluciones de medicamentos. Debe evitarse la contaminacién del
equipo con la solucion de preparacion para evitar la introduccion de solucion

neurotéxica en el espacio subaracnoideo.

Eleccion de la aguja espinal: se utiliza una aguja espinal de punta de lapiz de
diametro pequefio (calibre 24 a 27) con una aguja introductora para la anestesia

espinal.5’

Técnica de abordaje de la linea media: el objetivo es colocar la aguja espinal con
precision en la linea media, que generalmente esta definida por las apd&fisis

espinosas con una posicidon optima.

Inyeccion espinal: una vez que el liquido cefalorraquideo fluye hacia el extremo

de la aguja espinal, se inyecta la solucion de anestésico local.
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Efectos fisiol6gicos del bloqueo subaracnoideo.

Los efectos fisioldégicos del bloqueo subaracnoideo son principalmente el resultado
del bloqueo simpatico, motor y sensorial, los reflejos compensatorios y una

compensacion para simpatica atenuada.

Cardiovascular. La hipotension y bradicardia son el efecto mas comun e
importante del BSA, y son el resultado del bloqueo simpatico y los reflejos

asociados.

Hipotension. Ocurre hasta en un 47% de los BSA%59, Y son el resultado de la
disminucion de la resistencia vascular sistémica, acumulaciéon de sangre en el
espacio periférico, con disminuciéon del retorno venoso al corazon. Estos efectos son
el resultado del bloqueo simpatico que acompafa al bloqueo subaracnoideo, y por
el bloqueo de la secrecién medular adrenal. Niveles altos de bloque simpatico se

asocian a mayor riesgo de hipotension. 60

Otros factores de riesgo para hipotensién incluyen hipovolemia, cesarea de
emergencia, obesidad, consumo cronico de alcohol y estados hipertensivos del

embarazo.%?

Bradicardia. La bradicardia clinicamente significativa ocurre en un 10-15 % de las

anestesias espinales®!

Los mecanismos de bradicardia se dividen en directos e indirectos. Los directos
son el bloqueo de las fibras simpaticas cardio aceleradoras. Los indirectos incluyen:
disminucion de la sefalizacion de las células marcapasos del miocardio debido a la

disminucion del retorno venoso, estimulacion de los mecanorreceptores de baja
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presion en la auricula derecha y la vena cava, y por la estimulacion de
mecanorreceptores en el ventriculo izquierdo provocando bradicardia y ademas

hipotensién por el denominado reflejo de Bezold-Harish.5?

Pulmonar. Un bloqueo alto puede causar paralisis de los masculos accesorios de

la respiracion.®3

Como se ha explicado uno de los principales retos anestésicos es manejar la
hipotensién posterior al bloqueo subaracnoideo. Para ello se cuenta con diferentes

estrategias.

Profilaxis para la hipotensién: una estrategia practica para evitar la hipotension
incluye un bolo rapido de cristaloides en el momento de la induccion / colocacién
neuroaxial (co-carga), junto con la administracion de vasopresores segun sea
necesario. Se ha demostrado que los liquidos de carga conjunta (cristaloides o
coloides) son tan efectivos para minimizar la hipotension para el parto por cesarea
como la precarga de coloides, y mejor que la precarga de cristaloides. Dependiendo
de los objetivos hemodinamicos, los vasopresores se pueden administrar de forma
profilactica (si el objetivo es mantener la PA al inicio) o para el tratamiento de la

hipotension (si el objetivo es mantener la PA por encima del 80% del inicio).64-6°

Uno de los nuevos esquemas de profilaxis que se han estudiado son la

administracion profilactica de dosis de ondansetron.
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Mecanismo de accion 6

El ondansetron es un antagonista selectivo del receptor 5-HT3 que bloquea la
serotonina, tanto periféricamente en las terminales del nervio vago como

centralmente en la zona de activacién de los quimiorreceptores.
Farmacodinamica y farmacocinética

Inicio de accién: ~ 5-30 minutos

Absorcion: 100%

Distribucién: Vd.:

Lactantes y nifios: Pacientes quirlrgicos:

la4meses: 35L/kg

5a 24 meses: 2,3 L/kg

3al2afos: 1,65L/kg

Nifios y adolescentes: Pacientes con cancer: 4 a 18 afios: 1,9 L / kg
Adultos: 1,9 L/ kg

Union a proteinas, plasma: 70% a 76%
Metabolismo: extensamente hepético por hidroxilacién, seguido de conjugacion de
glucurénido o sulfato; Sustrato CYP1A2, CYP2D6 y CYP3A4; ocurre algo de

desmetilacion.

Biodisponibilidad: 50% a 70% debido a algin metabolismo de primer paso; en
pacientes con cancer (adultos), 85% a 87% de biodisponibilidad posiblemente.

relacionada con cambios en el metabolismo
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Eliminacién de la vida media: Nifios: Pacientes con cancer: Nifios y adolescentes:
4 a 18 afios: 2.8 horas;Pacientes quirdrgicos: Lactantes de 1 a 4 meses: 6,7 horas;
Bebés y nifios de 5 meses a 12 afios: 2,9 horas

Adultos: de 3 a 6 horas; Insuficiencia hepatica de leve a moderada (clases Ay B de
Child-Pugh): 12 horas; Insuficiencia hepatica grave (clase C de Child-Pugh): 20

horas

Tiempo hasta el pico: Oral: ~ 2 horas; Pelicula soluble oral: ~ 1 hora
Excrecion: orina (44% a 60% como metabolitos, ~ 5% como farmaco inalterado);

heces (~ 25%)

Despeje:
Pacientes con cancer: Nifios y adolescentes de 4 a 18 afios: 0,599 L / kg / hora
Pacientes quirdrgicos: Lactantes y Nifios: 1 a 4 meses: 0,401 L / kg / hora; 5 a 24

meses: 0,581 L / kg / hora; 3 a 12 afios: 0,439 L/ kg / hora

Adulto (normal): 19 a 40 afios: 0,381 L/ kg / hora; 61 a 74 afios: 0,319 L / kg / hora;
> 75 afos: 0,262 L / kg / hora

Farmacodindmica y farmacocinética: consideraciones adicionales

Deterioro de la funcion renal: El aclaramiento plasmético medio se reduce en un
41% (V) y un 50% (oral) en pacientes con insuficiencia renal grave (CrCl <30 ml /

minuto).
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Deterioro de la funcion hepética: elaclaramiento se reduce de 2 a 3 veces y aumenta
el volumen de distribucion. La vida media aumenta a 20 horas en pacientes con

insuficiencia hepatica grave.

Geriatrico: en pacientes de edad avanzada> 75 afios, hay una reduccién del

aclaramiento y un aumento de la vida media de eliminacion.

Geénero: el grado y la tasa de absorcion es mayor en mujeres que en hombres. Hay
un aclaramiento mas lento, un menor volumen de distribucion y una mayor

biodisponibilidad en las mujeres.

3. Planteamiento del problema.

El bloqueo subaracnoideo es la técnica mas comuan en cesareas, sobre todo
en aquellas programadas, ya sea por su relativa sencillez, rapida realizacion, y por

ser aquella que ofrece mayor seguridad para la paciente.

Los cambios fisioldgicos y fisiopatoldégicos que ocurren a consecuencia del
bloqueo subaracnoideo en la paciente que serd sometida a cesarea son un reto para

el manejo anestésico.

La complicacibn mas comuan en esta técnica anestésica es la hipotension con
una incidencia que va desde un 25 hasta un 80%. Las causas de hipotension
inducida durante un bloqueo subaracnoideo es el bloqueo simpatico inducido y la
consiguiente vasodilatacion periférica, existe ademas el reflejo de Bezold- Harish,
este reflejo es un reflejo cardio inhibidor que produce bradicardia, hipotensién y

colapso cardiovascular, esto ocurre por la activacion de mecanorreceptores en el
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ventriculo izquierdo los cuales responden por la baja del volumen de llenado
ventricular, todo este reflejo esta mediado por los receptores de serotonina de las

terminaciones vagales del ventriculo izquierdo.

El ondansetrébn es un antagonista selectivo de los receptores 5-HT3, los
cuales bloguean la serotonina, tanto periféricamente en las terminaciones vagales

y centralmente en la zona gatillo de la nausea.

Si la hipotension no se corrige puede resultar en sintomas como nausea,
vomito, diaforesis, hasta bradicardia y en casos mas severos parada
cardiorrespiratoria en la embarazada, y compromiso fetal. Siendo de gran impacto

en la salud publica de México y el Mundo en el aspecto de mortalidad materno-fetal.

Es por ello que se han llevado a cabo estudios enfocados hacia nuevos
métodos profilacticos para la hipotension, uno de los métodos profilacticos que se
ha estudiado es el uso de ondansetron como profilaxis previa a la técnica
anestésica, ya que por su mecanismo de accion parece disminuir la incidencia de

hipotension y asi como del uso de vasopresores (efedrina).

Por lo cual surge el siguiente cuestionamiento ¢Cual Incidencia de

hipotension en pacientes sometidas a bloqueo subaracnoideo para cesarea con

premedicacion con ondansetron vs sin premedicacion?

4. Justificacion

La cesarea es una de las cirugias mas practicadas en el servicio de toco

cirugia, el método anestésico preferido es el bloqueo subaracnoideo, el cual no es
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inocuo y uno de sus principales efectos es la hipotension inducida tanto por el

blogueo simpético, asi como por el reflejo de Bezold- Harish.

Los cambios hemodindmicos tienen efectos importantes en la embarazada
como en el feto, por lo que evitarlos siempre ha sido preocupacion del
anestesiologo. Para esto se han adoptado técnicas como la posicion para evitar
compresion aorto-cava, compresion neumatica de miembros inferiores, precarga de
liquidos intravenosos, asi como el uso de vasopresores. Uno de los métodos
profilacticos que se ha estudiado es el uso de ondansetron como profilaxis previa a
la técnica anestésica, ya que por su mecanismo de accion parece disminuir la

incidencia de hipotensién y asi como del uso de vasopresores (efedrina).

El impacto de investigar sobre los métodos para prevenir la hipotension es
directamente en la prevencion de los mecanismos que pueden llevar a la mortalidad

materna, tales como bradicardia hasta parada cardiorrespiratorio.

5. Hipotesis

Hipotesis alterna

El ondansetron como profilaxis en el bloqueo subaracnoideo disminuye la

incidencia de hipotension, asi como el consumo de efedrina en pacientes sometidas

a cesarea.
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Hipotesis nula.

El ondansetron como profilaxis en el bloqueo subaracnoideo no modifica la
incidencia de hipotension, asi como el consumo de efedrina en pacientes sometidas

a cesarea.

Objetivos

General

Determinar la incidencia de hipotensién secundaria al bloqueo subaracnoideo
en pacientes sometidas a cesarea electiva, con premedicacidén con ondansetrén vs
sin premedicacion con ondansetron, en el hospital Central Universitario de

Chihuahua durante el periodo Abril-Mayo 2023.

Especificos

e Establecer la frecuencia de hipotensién derivada del bloqueo subaracnoideo,
en cesarea electiva, comparando la incidencia y el grado en aquellas
pacientes que recibieron una dosis profilactica de 4 mg de ondansetrén vs
aquellas que no la recibieron.

o Establecer la frecuencia de bradicardia derivada del bloqueo subaracnoideo,
en cesarea electiva, comparando la incidencia y el grado en aquellas
pacientes que recibieron una dosis profilactica de 4 mg de ondansetron vs

aguellas que no la recibieron.
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6. Material y método

6.1 Tipo de estudio

Experimental

6.2. Disefio de estudio

Ensayo clinico controlado aleatorizado

6.3. Poblacion de estudio y muestra

La poblacién estara conformada por pacientes adultas en edades comprendidas

entre 18 y 35 afios de edad, estado fisico ASA -ll, que fueron sometidas a cesarea

electiva, bajo bloqueo subaracnoideo, en el Hospital Central Universitario de

Chihuahua durante el periodo de abril-mayo 2023.

7.

Criterios de seleccién

7.1 Criterios deInclusién

o h 0N PE

Pacientes femeninas que aceptan ingresar al estudio.
Pacientes en edades comprendidas entre 18 y 35 afios.
Pacientes estado fisico ASA Iy Il

Pacientes que seran sometidos a ceséarea de forma electiva.
Pacientes con IMC < 35 Kg/m2.

7.2 Criterios de Exclusion

1.

2.

Pacientes portadores de las siguientes patologias: diabetes mellitus tipo | y
Il, hipertensién arterial no controlada, trastornos del ritmo cardiaco,
cardiopatias, valvulopatias, enfermedades del sistema nervioso central, |,
insuficiencia renal crénica en cualquiera de sus grados, alteraciones
neuroconductuales.

Pacientes menores de 18 afios y mayores de 35 afios.
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3. Pacientes estado fisico ASA - V- V.

4. Pacientes con antecedentes de alergia a los farmacos empleados.
7.3 Criterios de Eliminacion

1. Conversion de anestesia regional a general

2. Choque hipovolémico

8. Tamafo de la muestra

Para el calculo de la muestra usamos el programa G*power. Usamos una férmula
de deferencia de proporciones, y calculamos post hoc la potencia y error alfa
incluyendo a 20 pacientes por cada grupo de intervencién (20 con ondansetrén y 20
sin ondansetrén). Usando una diferencia de proporcion del 45% de incidencia de

hipotension entre los grupos alcanzamos un poder del 84% y error alfa del 2%.

Exact - Proportions: Inequality. two independent groups (Fisher's exact test)
Tail(s) = One. Proportion p2 = 0.2. Proportion p1 = 0.65. Allocation ratio N2/N1=1. a err prob

=0.05
14
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9. Operacionalizacion de variables

Dependiente

VARIABLE DEFINICION TIPO DE ESCALA DE INDICADOR
VARIABLE MEDICION
Hipotension Cuantitativa Numérica Numeérica expresada
enmilimetros de
mercurio
1. Hipotension
2. No hipotensién
bradicardia Cuantitativa Numérica Numeérica expresada en
latidos por minuto
1. Bradicardia
2. No bradicardia
Variable Independiente
TIPO DE ESCALA DE INDICADOR
VARIABLE DEFINICION VARIABLE MEDICION
Uso 0 no uso Administracién de 4 Cualitativa Nominal Profilaxis:
. , . L. 1.-Si
de profilaxis mg IV de ondansetron dicotomica 2 No
5 min antes de iniciar
la técnica neuroaxial
Terceras Variables
VARIABLE DEFINICION TIPO ESCALA DE INDICADOR
OPERACIONAL MEDICION

30
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Edad Es el tiempo que Cuantitativa Nominal

politémica NUumero de afos

ha vivido una
persona desde el
dia de su
nacimiento al dia
de realizar el
estudio.

Tiempo Son las fases en Cuantitativa Nominal NUmero de minutos
L - politémica
quirdrgico las que se divide

una intervencioén
quirdrgica, éstos
son 3: la diéresis,

exéresis y sintesis.

10.Analisis estadistico

Se utilizara el programa SPSSStatistics v26 para realizar el andlisis estadistico. La
distribucién de las variables numéricas se explorara con una prueba de Shapiro-Wilk.
Se usara estadistica descriptiva sobre los datos recolectadas en el estudio (ej., edad,
genero) como mediana (rango) y frecuencia (%). Se hara uso de la U de Mann Whitney
y chi cuadrado para comparar las caracteristicas y desenlaces de los dos grupos
(placebo vs ondansetron 4mg IV). Se obtendran riesgos relativos e IC95% del uso de
ondansetron sobre la presencia de hipotension, bradicardia y necesidad de utilizar
efedrina. Las gréaficas se realizaran en el creador de gréaficos del programa estadistico,
usando grafica de barras apiladas para describir la proporcion de hipotension,
bradicardia y uso de efedrina de acuerdo con el grupo de intervencion.

Si todas las pruebas son bivariadas y con un nivel de significancia de P<.05 sera

considerado significativo.

Descripcion de las pacientes

Se incluyeron a un total de 40 pacientes mujeres en el estudio de los cuales la mitad

(50%) recibieron ondansetrén profilactico. La mediana de edad de las mujeres incluidas
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fue de 25.4 afos (rango, 18-40) y la mediana de IMC fue de 30.1 kg/m2 (rango, 19.8-
41.3). Las indicaciones mas comunes de cesarea fueron las siguientes: DCP (11,
27.5%), cesarea previa (10, 25%), estado fetal incierto (8, 20%), macrosomia (4, 10%)
y condilomatosis (3, 7.5%). La mediana de duracion de las cesareas en toda la muestra
fue de 65 minutos (rango, 30-120).

Ambos grupos de intervencién tienen caracteristicas similares (Tabla 1). La mediana
de edad, IMC, tiempo quirdrgico y la proporcion de la indicacién especffica de cesarea
en las mujeres incluidas en el estudio fueron similares entre ambos grupos (p>.05)
(Tabla 1).

Desenlaces: hipotensién, bradicardia, y necesidad de efedrina

Del total de las pacientes incluidas, veinte pacientes presentaron hipotension (50%). La
mediana de tiempo para hipotensién y duracion de la hipotension fue de 7.5 minutos
(5-50 minutos) y 5 minutos (5-10 minutos), respectivamente. La proporcion de
hipotensién fue significativamente menor en el grupo de pacientes que recibid
ondansetron (70% vs 30%) (p=0.026) (Tabla 2, Figura 1). El ondansetron se asocio a
un menor riesgo de hipotension (OR=0.18, IC95% 0.05-0.71) (Tabla 3).

La mitad (20, 50%) de los pacientes requirieron por lo menos una dosis de 5 mg de
efedrina intravenosa y cinco pacientes recibieron dos dosis (12.5%). El uso de
ondansetron se asocié a una menor proporcion y riesgo de necesidad de utilizar
efedrina (70% vs 30%) (p=0.026) (Figura 2, Tabla 3)

Ademas, del total de la muestra, siete pacientes (17.5%) presentaron bradicardia. La
mediana de tiempo para bradicardia fue de 5 minutos y no se encontraron diferencias
significativas ni en la proporcion de bradicardia (25% vs 10%), duracion de la
bradicardia (5 minutos vs. 5 minutos) o en la mediana de las cifras mas bajas de FC (65
lom vs 65 Ipm) registradas en el paciente de acuerdo al grupo de intervencion (p>0.05)
(Tabla 2, Figura 3). El uso de ondansetron no aumenté el riesgo de bradicardia
(OR=0.33, IC95% 0.06-1.16) (Tabla 3).



11.Recursos

11.1 Recursos Humanos

Médicos residentes del servicio de anestesiologia del Hospital Central del Estado
de Chihuahua.

Médicos adscritos del servicio de anestesiologia del Hospital Central del Estado de
Chihuahua.

Recursos Fisicos
Quiréfano

Magquina de anestesiologia
Guantes desechables
Guantes estériles

Cubre bocas

Botas para quiréfano
Fentanil

Ondansetron

Antibiotico

Gasas sin trama

Gasas con trama

Suturas

Jeringas

Bulto de ropa desechable
Hoja de bisturi
Electrocauterio y placa
Aguja quincke 27
Lidocaina simple al 2%
Bupivacaina hiperbarica

Morfina
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Recursos Financieros

El costo de los recursos financieros por procedimiento va de los $15000 a los $20 000
pesos en promedio. Estos costos no seran absorbidos por el paciente, son gastos
habituales en la atencion de pacientes de la institucion publica a través de INSABI o
ICHISAL.

12. Consideraciones éticas

El presente protocolo de investigacion sera sometido al comité local de ética y de

bioética, del hospital central del estado, para su aprobacién y recomendaciones.

Este protocolo se apega a las guias de practica clinica actuales y se aplicaran y
mantendran las consideraciones éticas de la Asociacion Médica Mundial (AMM) la
que ha promulgado la Declaracion de Helsinki 2013 y el informe de Belmont como
una propuesta de principios éticos para investigacion médica en seres humanos,
incluida la investigaciéon del material humano y de informacion identificables
mediante la provision de informacion de manera comprensible y completa a través
del Consentimiento Informado, manteniendo las medidas de seguridad en la
generacion de informacion y almacenamiento, respetando la decision de los
participantes a colaborar como sujetos de estudio y de aportar libremente sus
opiniones cuando lo consideren conveniente. Siempre se considerara el derecho de
los participantes a conocer los resultados de la investigacion dada su participacién

protagonica.

La informacidén sera absolutamente confidencial y utilizada exclusivamente para
cumplir con los objetivos de estudio. De ninguna manera y en ningln momento se

aplicaran procedimientos de coaccion ni coercion.

13. Metodologia Operacional

Los pacientes seran vigilados en el periodo pre, trans y postanestésico segun la
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i CIENCIAS BIOMEDICAS
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NOM 006-SSA3-2011, para la practica de la anestesiologia. Posterior a la firma del
consentimiento informado, se asignardn a los pacientes de manera aleatoria e
independiente, con una secuencia obtenida por un programa computacional, a uno
de los dos grupos: premedicacion con ondansetrén, no premedicacion. La dosis de
premedicacion serd con ondansetron 4 mg via intravenosa. La premedicacion se
realizara 5 min previos al bloqueo subaracnoideo. Se realizara monitoreo noinvasivo
con electrocardiograma continuo de cinco derivaciones, frecuencia cardiaca,
saturacion de oxigeno (%Sp0O2), presion arterial no invasiva (a intervalos de cinco
minutos con esfigmomanometro oscilométrico en mmHg). Se registran los datos
de presion arterial basal y cada 5 min hasta la finalizacién del procedimiento
quirargico. De todos los pacientes se obtendran datos tales como género, edad,

talla, peso, indice de masa corporal.

14. Cronogramade Actividades

o Novi . Abril-
Actividades oglcl);r;bre Diciembre brrrl]ayo Mayo 2023
2022 2023

Elaboraciony
aprobaciéndel
anteproyecto
Primera revision _
Segunda revision
Correccion final
Entrega al

comité de
investigacion

local

Recoleccion, captura y
andlisis de datos
Conclusiones

y

recomendacio

nes

Entrega del 100% del
protocolo de
investigacion
Presentacion 100%
del protocolo de
investigacion



15. Resultados

Tabla 1. Comparacion de las caracteristicas clinicas de cada grupo de intervencion.
Mujeres sometidas a cesarea bajo bloqueo subaracnoideo en el Hospital Central del

Estado entre abril y mayo 2023

Placebo (20, Ondansetrén (20,

50%) 50%)
Edad (mediana, rango) 25| 18-38 25| 18-40 0.924

19.78- 22.66-

IMC (mediana, rango) 29.51| 36.13 30.3| 41.26 0.298
Indicacion de cesarea (n) 0.23
DCP 6 30 5 25 0.23
Gemelar 0 0 1 5
Cesérea previa 4 20 6 30
Periodo intergenésico corto 0 0 1 5
Falla en el descenso 0 0 2 10
Estado fetal incierto 7 35 1 5
Condilomatosis 1 5 2 10
Macrosomia 2 10 2 10
Tiempo quirdrgico (mediana,
rango) 65| 30-110 68| 50-120 0.247

Las medianas y la proporcion entre grupos se compararon utilizando U de Mann

Whitney y chi cuadrado de Pearson.
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Tabla 2. Comparacion de los principales desenlaces del estudio de las pacientes con
placebo y con ondansetron
Mujeres sometidas a cesarea bajo bloqueo subaracnoideo en el Hospital Central del
Estado entre abril y mayo 2023

Placebo (20, Ondansetrén (20,
50%) 50%)
p

Hipotension (n, ) 14 70 6 30| 0.026
Cifra mas baja sistolica
(mediana, rango) 94|76-136 104 |60-121 0.126
Cifra mas baja diastélica
(mediana, rango) 55| 36-80 56 |37-76 0.297
Tiempo para hipotension
(mediana, rango) 5(5-50 13|5-45 0.23
Duracion hipotension
(mediana, rango) 5|5-5 5|5-10 0.026
Bradicardia (n,) 5 25 2 10 0.21
FC mas baja (mediana, rango) 65| 50-96 65 |52-95 0.655
Duracion bradicardia
(mediana, rango) 5|5-5 5(5-5 1
Uso de efedrina (n,) 14 70 6 30| 0.026
Numero de dosis de efedrina
(n) 0.036

0 6 30 14 70

1 11 55 4 20

2 3 15 2 10

Las medianas y la proporcion entre grupos se compararon utilizando
U de Mann Whitney y chi cuadrado de Pearson.
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Figura 1. Comparacion de la proporcion de pacientes que presentaron hipotensién de acuerdo
con el grupo de intervencion.

Mujeres sometidas a cesarea bajo bloqueo subaracnoideo en el Hospital Central del

Estado entre abril y mayo 2023

P=.026

100

80

Hipotension

M Sin hipotension
M Hipotension

60

Porcentaje

40

20

Placebo Ondasetréon

La proporcion entre grupos se compararon utilizando chi cuadrado de Pearson.

Figura 2. Comparacion de la proporcion de pacientes que requirieron efedrina
intravenosa de acuerdo con el grupo de intervencion.
Mujeres sometidas a cesarea bajo bloqueo subaracnoideo en el Hospital Central del
Estado entre abril y mayo 2023

P=.026
100

80

60
Intervencion

M Sin intervencion
M Requiri6 intervencion

Porcentaje

40

20

Placebo Ondasetron

La proporcion entre grupos se compararon utilizando chi cuadrado de Pearson.
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Figura 3. Comparacion de la proporcion de pacientes que presentaron bradicardia de
acuerdo con el grupo de intervencion.

P=.21
100

80

60

Bradicardia

W Sin bradicardia
M Bradicardia

Porcentaje

40

20

Placebo Ondasetrén

La proporcion entre grupos se compararon utilizando chi cuadrado de Pearson.
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Discusion

Nuestro estudio proporciona evidencia solida del papel beneficioso del ondansetrén
en la prevencion de la hipotension y en la reduccion de la necesidad de efedrina en
mujeres sometidas a cesareas y bloqueo subaracnoideo. Estos hallazgos son relevantes
clinicamente, ya que la hipotension es una complicacibn comdn en este grupo de
pacientes que puede conllevar a consecuencias graves tanto para la madre como para el
feto. A pesar de la variabilidad en las edades y el IMC de las participantes, la efectividad
del ondansetron se mantuvo consistente, indicando un efecto robusto y generalizable del
medicamento. Mientras que no hubo un cambio significativo en la incidencia de
bradicardia, los resultados sugieren que el ondansetron es seguro en términos de ritmo
cardiaco. En resumen, los resultados de nuestro estudio apoyan el uso de ondansetron
profilactico en mujeres que se someten a cesareas bajo bloqueo subaracnoideo para

prevenir la hipotensién y reducir la necesidad de efedrina.

El ondansetrén es un antagonista selectivo de los receptores de serotonina tipo 3
(5-HT3) (67). Este medicamento actla bloqueando los receptores 5-HT3 en el sistema
nervioso central y periférico, lo que ayuda a prevenir las nauseas y vomitos, asi como
también puede ejercer efectos en el sistema cardiovascular, potencialmente disminuyendo

la incidencia de hipotensién (68):

En el contexto de la anestesia espinal, la hipotensidon es una complicacién comun
debido a la redistribucion del fluo sanguineo y la disminucién de la resistencia vascular

periférica (68)- Se ha sugerido que el ondansetron puede ayudar a prevenir la hipotension
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al bloquear los receptores de serotonina en el sistema nervioso periférico, lo que podria
ayudar a mantener la resistencia vascular periféricay la presion arterial. Sin embargo, el
mecanismo exacto a través del cual el ondansetrén ejerce estos efectos sigue siendo

objeto de investigacion (8-

Existen mdltiples estudios que han demostrado la eficacia del ondansetrén para
prevenir hipotensién durante procedimientos de tipo cesarea, asi como estudios que
exploran al ondansetron como meétodo de prevenir bradicardia y necesidad de utilizar
efedrina. Por ejemplo, un ensayo clinico controlado que incluyé a 90 pacientes comparé
la incidencia de hipotension en pacientes que recibieron ondansetron solo vs liquidos y
vasoconstrictores periféricos. La incidencia de hipotensiéon después de un bloqueo
subaracnoideo en el grupo de ondansetrén fue de 17.6% comparado con 13.3% en el
grupo control (p=0.082). Tampoco identificaron diferencias entre el numero de bolos de

liquidos intravenosos ni dosis de efedrina (p>0.05) (69)-

Otros estudios han explorado diferentes dosis de ondansetrén y han demostrado
gue 4 mg pueden ser suficientes para prevenir la hipotensién. Por ejemplo, un estudio
prospectivo doble ciego controlado que incluyd 150 mujeres sometidas a cesarea separo
a las mujeres en tres grupos: solucion salina (grupo 1), ondansetréon 4mg IV (grupo 2), y
ondansetréon 8mg (grupo 3) (/9)- La incidencia de hipotension fue superior en el grupo 1
(58%) respecto a los grupos de ondansetrén 4mg (16%) y 8mg (31.3%), respectivamente
(p<.001). Los requerimientos de rescate de efedrina también fueron menores en los

grupos de ondansetrén respecto al grupo control (p<.01) (79-
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16. Limitaciones

Este estudio presenta algunas limitaciones que deben tenerse en cuenta al
interpretar los resultados. En primer lugar, el tamafio de la muestra fue relativamente
pequefio, lo que podria haber limitado la potencia estadistica para detectar diferencias en
las tasas de hipotension entre los grupos. A pesar de que encontramos una reduccidn
significativa en la incidencia de hipotension con el uso de ondansetron, una muestra mas
grande podria haber permitido una estimacion mas precisa de este efecto. Ademas, es
posible que haya variabilidad no detectada en la poblacién de estudio debido al tamafio
limitado de la muestra. En segundo lugar, el estudio no fue ciego, lo que podria haber
introducido algun grado de sesgo en la mediciony reporte de los resultados. Por ejemplo,
los investigadores o los participantes podrian haber sido influenciados en sus expectativas
0 comportamientos por su conocimiento del tratamiento asignado. Es importante que estos
factores se consideren en la interpretacion de nuestros hallazgos y en el disefio de futuras

investigaciones en esta area.

Este trabajo mostré resultados significativos a pesar de las limitaciones antes
mencionadas, si se desea dar continuidad o abordar méas sobre este tema de investigacion
se podria aumentar el tamafio de la muestra, asi como observar la diferencia entre
diferentes dosis de premedicacién con ondansetrén, o bien, trabajar con algun otro

antagonista de los receptores 5-HT 3 como palonosetron o granisetron.
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17.Conclusiones

El estudio de esta tesis presenta una incidencia de hipotensién de 70% y 30% en
el grupo control y el grupo de ondansetron, respectivamente, lo cual es similar a lo
reportado en otros estudios. También, en nuestro estudio encontramos una incidencia de
bradicardia del 25% y 10% en el grupo control y el grupo de ondansetron, respectivamente

por lo que el ondansetron fue seguro en nuestros pacientes.

También existen mayores niveles de evidencia como metaandlisis que demuestran
gue el ondansetron es eficaz para disminuir los eventos de hipotension. Por ejemplo, un
metaandlisis reportd que el ondansetron disminuye la incidencia de hipotension (RR =
0.65, 95% CI 0.53-0.80, p < 0.01, I2 = 64%), bradicardia y el uso de vasopresores, sin
embargo, el nivel de heterogeneidad de los datos fue elevada ("D)- Otro metaanalisis que
incluy6é 10 ensayos clinicos controlados y un total de 863 pacientes sometidos a anestesia
espinal por causas obstétricas y no obstétricas °1- EI RR de la hipotensién inducida por la
anestesia espinal fue de 0.53 (95% C10.32 a 0.86) en el caso de los pacientes obstétricos
y los estudios mostraron heterogeneidad elevada [I(2) = 71]. Asi mismo, el ondansetron
redujo la incidencia de ndusea, vomito y bradicardia 1-En el estudio también concluyeron
gue se utilizaron menos mg de fenilefrina en el tratamiento de la hipotensién. Otros
metaanalisis han demostrado la efectividad del ondansetron 4mg para disminuir incidencia
de hipotension y bradicardia durante una cesarea, sin encontrar este mismo efecto en
otros tipos de cirugia (?- Otro metaandlisis de 13 ensayos clinicos con 1166 pacientes
reportd que el ondansetrén reduce la incidencia de hipotensién (RR 0.62, 95% C10.44 to

0.87; p=0.00%5) y bradicardia (RR 0.54, 95% CI10.32 a 0.90; p =0.02) durante la anestesia

43



espinal con una calidad de la evidencia moderada ("2- También confirmaron la disminucién
de la necesidad de epinefrina (RR 0.61, 95% CI 0.43 a 0.87; p=0.007) (72- Otros estudios
prospectivos comparativos han confirmado que el ondansetron 4 mg puede disminuir la
incidencia de hipotension y bradicardia durante una cesarea (/3- En nuestro estudio el
ondansetron 4 mg se asocio a un RR de hipotension, bradicardia, y necesidad de efedrina
de RR 0.18 (IC85% 0.05-0.71), 0.33 (IC95% 0.06-1.16), 0.18 (IC95% 0.05-0.71),
respectivamente. La necesidad de dosis de efedrina y el nimero de dosis de efedrina
también disminuyeron en el grupo de ondansetrén. Por lo tanto, nuestros hallazgos son

similares a lo reportado previamente en la literatura.

En conclusion, este ensayo clinico controlado aleatorizado demuestra que el uso
profilactico de ondansetron puede reducir significativamente la incidencia de hipotensién
y la necesidad de efedrina en mujeres sometidas a cesareas con bloqueo subaracnoideo.
No encontramos ninguna asociacion entre el ondansetréon y el aumento de bradicardia, lo
gue indica que es un medicamento seguro en este contexto. Estos resultados tienen
implicaciones significativas para la practica clinica, ya que la hipotensién es una
complicacion comun y peligrosa de la anestesia espinal en ceséareas. Por tanto,
recomendamos la incorporacion del ondansetron en el protocolo de manejo anestésico

para estas pacientes.
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18. Recomendaciones

De acuerdo con los resultados significativos de este trabajo de tesis, se demuestra
gue la premedicacién con ondansetrén previo al bloqueo subaracnoidea para cesarea
disminuye significativamente la hipotension en la madre, Los cambios hemodinamicos
tienen efectos importantes en la embarazada como en el feto, por lo que evitarlos siempre

ha sido preocupacion del anestesiologo.

El impacto de haber investigado sobre esta profilaxis para hipotension materna en
cesarea es directamente en la prevencion de los mecanismos que pueden llevar a la
mortalidad materna, tales como bradicardia hasta parada cardiorrespiratorio. Lo cual
impacta directamente no solo en la poblacién del Hospital Central Del Estado, sino en en
todo el contexto de la salud publica nacional. Ya que se disminuye las complicaciones, la

mortalidad y el impacto socioeconémico que conlleva la muerte de la madre en una familia.

Ademas, se beneficia el aspecto econdémico de las instituciones de salud, ya que
con el uso de un medicamento (ondansetron) de bajo costo, se pueden prevenir altos

costos derivados de las complicaciones de la hipotensidén en una cesarea.

Por lo anterior, se extiende la recomendacién, basada en la evidencia de esta tesis

de investigacion, del uso de ondansetrén IV previo al bloqueo subaracnoideo en una

paciente para ceséarea.
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20. Anexos
1. CONSENTIMIENTO INFORMADO
A quién corresponda

Yo declaro libre y voluntariamente que

acepto participar enel estudio “Incidencia de hipotensidén en pacientes sometidas a
blogueo subaracnoideo para cesarea con premedicacién con ondansetrén vs sin
premedicacion”, que se realizara en el Hospital Central del Estado, cuyos obijetivo
consiste en determinar la frecuencia de hipotension y bradicardia a consecuencia del

blogqueo subaracnoideo en cesareas electivas.

Estoy consciente de que el procedimiento para lograr los objetivos consistira en
seleccionar de manera aleatoria e independiente si se me administrard dosis profilaxis
de ondansetrén 4 mg IV 5 min previos a la técnica anestésica regional o si no se me
administrara, y que los riesgos para mi persona seran: reaccién alérgica a alguno de
los farmacos empleados, nausea o vomito postoperatorio. Entiendo que derivado del
siguiente estudio se podra mejorar la atencion de los pacientes que seran intervenidos

bajo bloqueo subaracnoideo disminuyendo sus efectos adversos.

Es de mi conocimiento que seré libre de retirarme de la presente investigacion en el
momento que yo asilo desee. También que puedo solicitar informacion adicional acerca
de los riesgos y beneficiosde mi participacion en este estudio. En caso de que decidiera

retirarme, la atencién que como paciente recibo no se vera afectada.

Nombre Firma
Direccién Fecha
Testigo Direccién
Testigo Direccion

Investigador

61



2. Cuestionario de recoleccién de datos

UNIVERSIDAD AUTONOMA DE
CHIHUAHUAHOSPITAL

CENTRAL DEL ESTADO
Fecha de recoleccion:
Edad:
Motivo de cesarea:
Peso:
Talla:
ASA:

Premedicacién: ondansetron 4 mg no

premedicacion Tiempo quirdrgico:

Datos basales y cada 5 min hasta la finalizacién de la cesarea.

Ba
sal

10| 15| 20 30[ 3 | 40| 45| 50 55| 60 69 70| 75| 80| 85 90

2
5 5

95

fin
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Omni>x>d
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i CIENCIAS BIOMEDICAS

Comité de Investigacion Hospital Central del Estado

Chihuahua, Chih. a 18 de abril de 2023
Oficio: C1/030/2023
Asunto: Dictamen de protocolo

Dr. YAIR GUIOMAR VAZQUEZ GARCIA

PRESENTE. -

Por medio de la presente me permito comunicarle que el protocolo Incidencia de hipotensién en pacientes
sometidas a bloqueo subaracnoideo para cesarea con premedicacion con ondansetron vs
sin premedicacion, con nimero de registro interno CI-030, ha sido revisado y es APROBADO por ¢l Comité
de Investigacion del Hospital Central del Estado.

Le recordamos que para completar su tramite debe de presentar los resultados y conclusiones de dicho
protocolo para obtener la carta de liberacion del protocolo de investigacion

Dr. Luis Berngrdo’Enriquez Sanchez
Presidente del Comité
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