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Ondansetrén para el alivio del dolor ocasionado por la inyeccidn de propofol.
Pérez-Galvdn MX, Aguilar-Gémez NL. Hospital de Especialidades Centro
Médico Nacional "La Raza" Departamento de Anestesiologia. México, D.F.

RESUMEN

OBJETIVO: Evaluar la incidencia de dolor secundaria a la induccién con
propofol previa administracién de ondansetrdn o placebo.

MATERIAL Y METODO: Se realizé un estudio prospectivo, descriptivo,
transversal, observacional y doble ciego, en el que se incluyeron 200 pacientes,
divididos aleatoriamente en dos grupos de 114 grupo I y 86 en el de grupo II,
estado fisico ASA I-IIT programados para cirugia electiva, sin antecedentes
alérgicos.Al grupo I se administré ondansetrdn 4 mg (2ml) y al grupo II
solucién salina 2 ml un minuto antes de le induccién con propofol dosis total, en
este momento se evalué la presencic o ausencia del dolor fue valorado
observando y preguntdndole al paciente por el mismo. El andlisis estadistico se
llevo a cabo con las medidas de la tendencia central, chi cuadrada y T Student.
Considerando estadisticamente significativouna p < 0.05.

RESULTADOS: No encontramos diferencias estadisticamente significante en
los datos demogrdfices. De los 114 pacientes del grupo I no presentaron dolor
72 (63.13%) contra 44 (51.16%) del grupo placebo, existiendo diferencia
estadisticamente significativa con p < 0.05.

CONCLUSIONES: Se encontré diferencia entre la efectividad de ondansetrén
y et grupo placebo para prevenir el dolor g la inyeccién del propofol.

PALABRAS CLAVES: Propofol, ondansetrédn.



Ondansetrdn para el alivio del dolor ocasionado por la inyeccién de propofol.
Pérez-Galvdn MX, Aguilar-Gomez NL. Hospital de Especialidades Centro
Médico Nacional "La Raza" Departamento de Anestesiologia. México, D.F.

SUMMARY

OBJECTIVE: to Evaluate the secondary pain incidence to the induction with
propofol previous ondansetrén administration or placebo.

MATERIAL AND METHOD: he/she was carried out a blind prospective,
descriptive, traverse, observational and double study, in which 200 patients
were included, divided aleatorily in two groups of 114 group I and 86 in that of
group II, physical state ROASTS I-TIIL programmed for elective surgery,
without antecedent alérgicos.Al group I ondansetrén 4 mg was administered
(2ml) and to the group IT solution saline 2 mi one minute before the induction
with propofol total dose, at this time the presence was evaluated or absence
of the pain was valued observing and asking to the patient for the same one.
The statistical analysis was carried out with the measures of the central
tendency, square chi and t Student. Considering statistically significant a p <
0.05.

RESULTS: we don't find differences statistically significant in  the
demographic data. Of the 114 patients of the group T they didn't present pain
72 (63.13%) against 44 (51.16%) of the group placebo, existing differs
statistically significant with p < 0.05.

SUMMATIONS: he/she was difference between the ondansetrén
effectiveness and the group placebo to prevent the pain to the injection of
the propofol.

PASSWORDS: Propofol, ondansetrn.



Ondansetrén para el alivio del dolor ocasionade por la inyeccién de propofol.
Pérez-Galvdn MX, Aguilar-Gémez NL. Hospital de Especialidades Centro
Médico Nacional “La Raza" Departamento de Anestesiologia. México, D.F.

* Dra. Maria Xochit! Pérez Galvén

** Dra. Nora lidia Aguilar Gémez

INTRODUCCION

Una de las caracteristicas del ser humano es su deseo de avance y superacidn,
asi, desde la antigiiedad se ha buscado insistentemente eliminar el dolor, en e!
afio 450 A.C. Hipdcrates dijo: "Anesthesia Deorum Ars” es decir, Anestesia
es Arte Divino y esta frase da una idea exacta de la importancia actual.®) Asi,
el dolor se define como la experiencia sensorial y emocional desagradable
asociada con dafio tisular real, potencial o descrito en términos de dicho dafio.
@

El dolor a la inyeccién de drogas intravenosas usualmente no es considerado
como una complicacion seria de la anestesia, sin embargo, esto puede ser
estresante o molesto para el paciente, ocasionando asi.la desaprobacién del uso
de estos agentes ® _

El propofol (2,6 diisopropilfenol) es un agente anestésico intravenoso usado
para la induccién y mantenimiento de la anestesia general, fue introducido en
1977 por Kay Rolly en Bélgica, usando una solucién al 1% de cremophor,
produciendo una alta incidencia de dolor en sitios de aplicacién, ademds, de
reacciones anafildcticas.

*. Médico residente del tercer afio de la especialidad en Anestesiologia del
Hospital de especialidades Centro Médico Nacional "La Raza”, IMSS

** Médico odscrito al Departamento de Anestesiologia del Hospital de
Especialidades Centro Médico Nacional “La Raza”, IMSS
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En 1984 Cumming y colaboradores cambiaron la estructura de la solucién
acuosa con aceite de soya al 10% glicerol al 2.25% y fosfdtido de huevo
purificado al 1.2%. &9

El mecanismo exacto por el cual se produce el dolor con la inyeccién del
propofol no ha sido establecido aiin, sin embargo, altas concentraciones de
pr'opofoi libre en la fase acuosa de una emuls:on son asociados con dolor en la
inyeccién. ©

La incidencia del dolor a la inyeccién del propofol, utilizando una vena del dorse
de la mano se ha reportado en 37.5%, el uso de venas del antebrazo disminuye
22.5%, y usando propofol a una temperatura de 4 6 5 grados centigrados, 23%.
La administracidn previa de lidocaina endovenosa, reduce la incidencia de dolor
en 17.5%. &9

€l propofol produce una buena calidad de anestesia y rdpida recuperacion, sin
embargo; tiene la desventaja de causar dolor o incomodidad a la inyeccién. ¢
Un camino para aliviar este dolor es el uso de una vena grande, pero el sitio
puede ser inconveniente, otre métode empleado para disminuir el dolor es la
adicién de anestésico local via endovenosa. 412

En un estudio publicado por Hong YJ © mostré que el ondansetrdn
administrado intratecalmente en ratas, redujo la respuesta nociceptiva de las
astas dorsales (mediado por la 5-HT3), otro de los mecanismos por los cuales
se cree produce analgesia es a través del bloqueo de los canales de sodic,™ en
fos cuales las membranas celulares estdn formadas por proteinas y lipidos. Las
proteinas de las membranas celulares forman la base de la excitabilidad de las
neuronas y musculos. Cuando las membranas celulares son activadas por la
despolarizacién las compuertas de sodio permanecen abiertas por accién del
ondansetrén y cuando la despolarizacidn continda, los canales de sodio se
vuelven incapaces de conducir lo estimulos permaneciendo inactivos por lo que
ocurre la hiperpolarizacién. Ademds, encontraron que el ondansetrén es un
potente anestésico local aproximadamente quince veces mejor que la lidocaina,
ya que el ondansetrén al 0.1% produce un efecto similar que la lidocaina al 1.5%.
El ondansetrén puede representar una nueva clase de anestésico local, atin sin
fener la cadena aromdtica y asi continuar con la habilidad de bloquear los
canales de sodio. ) Las recomendaciones para la eliminacién del dolor causado
por la inyeccidn de propofol incluyen, rapidez de la inyeccién, canulacién de
venas grandes, previa administracién de opioides, dilucién de la emulsion de
propofol, dilucién con solucién glucosada ol 5%, prefratamiento o mezcla con
lidocaina, ademds de colocacién de torniquete, (31



MATERTAL Y METODO

Previa autorizacién por el Comité Local de Investigacién y Etica del Hospital de
Especialidades del Centro Médico Nacional La Raza y consentimiento por
escrito de los pacientes, se realizé un estudio prospectivo, descriptivo,
transversal, observacional y doble ciego, en el que se incluyeron 200 pacientes,
divididos aleatoriamente en dos grupos de 114 grupo T y 86 en el grupo IT,
ambos sexos, derechohabientes del IMSS ( Instituto Mexicano del Seguro
Social ) con edades entre 18 y 70 afios, estado fisico ASA I-IIL, programados
para cirugia electiva, - sin antecedentes alérgicos. Durante la visita
preanestésica la noche anterior todos los pacientes fueron valorados y al dia
siguiente antes de entrar a quiréfano se les solicité su autorizacién para
participar en el estudio, asi mismo, se les explicé la posibilidad de pertenecer
al grupo T {ondansetrén 4mg) o al grupo II (solucidn fisiclégica). A su llegada a
quirdfano, se monitorizaron con electrocardiograma, presién arterial no
invasiva, y saturacién parcial de oxigeno. Las soluciones de ondansetrén o
placebo fueron preparadas por un anestesidlogo independiente desconociendo
el investigador el contenido de las mismas. Todos los pacientes fueron
medicados con fentanilo 3mcg/kg de peso previa preoxigenacién 100% 3lts/min
bajo mascarilla facial seguido por ondansetrén 4mg para el grupo I ¢ placebo
para el grupo II, un minuto antes de la induccién anestésica con propofol
2mg/kg de peso, al momento de la inyeccion de propofol la presencia o ausencie
del dolor fue valorado observando y preguntdndole al paciente acerca del
mismo. Los resultados fueron capturados en una hoja de registro de datos
déndose por concluido el estudio. El andlisis estadistico se realizd, con medidas
de tendencia central, chi cuodrada y t Student. Considerando
estadisticamente significativamente una p<0.05.



RESULTADOS

El tamafio de la muestra colculada para la realizacion del presente estudio fue
de 326 pacientes de los cudles sélo se llevé a cabo con 200, debido a falta de
tiempo y pacientes para la realizacion del mismo, por interferir con otros
estudios.

Los 200 pacientes incluidos en el estudio fueron divididos aleatoriamente en
dos grupos en el grupo I 114 y en el grupo IT 86; con promedio de edad de
46.17+15.38 y 45.91+13.65, peso 66.96+12.73 y 67.22+11.01, estado fisico ASA
I 37 y 30, ASA TI 56 y 41, ASA IIT 21 y 15 para el grupo T y II
respectivamente. Con respecto al sexo fueron 65 mujeres y 49 hombres para
el grupo I y en el grupo I1 59 mujeres y 27 hombres.

Del total de los 200 pacientes 84 presentaron dolor y 116 no. De los 84 que
presentaron dolor, 42 pertenecen al grupe I (50%) y los restantes 42 para el
grupo placebo. De los 116 pacientes que no presentaron dolor 72 pertenecen al
grupo de ondansetron siendo el 62.06% y 44 (37.93%) del grupe placebo
existiendo diferencia estadisticamente significativa con p£0.05.

Por localizacidn de la venoclisis de los 200 pacientes los resultados obtenidos
fueron: dorso de la mano 101 pacientes (50%) contra 78 (39%) con dolor v en
antebrazo sin dolor 15 (7.5%) contra 6 (3%) con dolor para grupos I y IT.

De los 200 pacientes 116 no presentaron dolor de los cuales en el dorso de la
mano son 61 (52.58%) y 40 (34.48%), en el antebrazo fueron 11 (9.48%) y 4
(3.44%) para el grupo I y grupo IL respectivamente.

Los pacientes que presentaron dolor fueron en total 84 localizados en el dorso
de la maro 38 (45.23%) para el grupo T contra 40 (47.61%) del grupo IT, del
antebrazo 4 (4.76%) contra 2 (2.38%) respectivamente. ' ,



DISCUSION

El propofol actual elaborado con aceite de soya al 10%, glicerol al 2.25% y
fosfdtido de huevo purificado al 1.2%, produce una buena calidad de anestesia
y rdpida recuperacidn, sin embarge; fiene la desventaja de causar dolor o
incomodidad a la inyeccién desconociéndose aiin la causa exacta por la cual se
provoca el mismo. ©®*® Varios estudios han concluido en dar recomendaciones
para eliminar el dolor como rapidez de la inyeccidn, canulacién de venas
grandes, previa administracion de opioides, dilucién de la emulsion de propofol,
enfriamiento de la emulsidn, pretratamiento o mezcla con lidocaina, ademds de
colocacién de torniquete. 3¢

Observamos que en el grupo de ondansefrdn no se presenté dolor en un 63.13%
contra 36.84% del grupo placebo observdndose diferencia estadisticamente
significativa; sin embargo la utilizacién de narcético disminuye la incidencia de
dolor y nosotros lo utilizamos por lo tanto esperdbamos mejores resultados. ®
La incidencia del dolor a la inyeccion del propofol, utilizande una vena detf dorso
de la mano se ha reportado en 37.5%, el uso de venas de! antebrazo 22.5% &9
comparative con nuestro estudio se observa dolor en dorso de la mano en un
39% de los cuales 19% (38 pacientes) pertenecen al grupo ondansetrén y el
- restante 20% (40 pacientes) al grupo placebo, esto hace notar que nuestro
valor es semejante al reportado por la literatura, aunque nosotros deberiamos
esperar mejores resultados debido al uso previo del opioide en nuestros dos
grupos. _

El ondansetrén es bien conocido por su efecto antiemético profildctico en
profocolos de quimioterapias los cuales frecuentemente causan ndusea y
vémito. © Ye y col encontraron que el ondansetrén es un potente anestésico
local aproximodamente quince veces mejor que la lidocaina, ya que el
ondansetrdn al 0.1% produce un efecto similar que la lidocaina al 1.5%. El
ondansetrén puede representar una nueva clase de anestésico local, aiin sin
tener la cadena aromdtica y asi continuar con la habilidad de bloquear los
canales de sodio. % ,

Los resultades que esperdbamos obtener eran mayores, sin embargo; creemos
que son factores de gran importancia contra nuestro estudio, la valoracién y
autorizacion del paciente realizada con premura, el nivel de estrés propio por
la inftervencion quirtrgica, el tiempo entre la inyeccién de ondansetrén e
inductor, ademds nosotros aplicamos el total de la dosis de propofol calculada
para la induccién en 8 a 10 segundos a diferencia de Sushil P. ¥ cols quienes



aplicaron el 25% de la misma en 5 segundos para evaluar la presencia de dolor.
Retomando que en el grupo placebo se observd analgesia en un 36.84%
pudiendo ser consecuencia a la utilizacidn del opicide que se administré en
todos los pacientes, aunque Sushii P. Y cols reportaron analgesia en 45% lo que
hace una diferencia del 8.1%, que puede ser debido a los factores ya
mencionados en pdrrafos anteriores.




CONCLUSION

Se encontré diferencia entre la efectividad de ondansetrén y el grupo placebo
para prevenir el dolor a la inyeccién del propofol, sin embargo; esperdbamos
aportan mejores resultados, cousas de ello mencionaremos la premura en la
visita preanestésica, uso de opioides, concluir antes el estudio por interferir
con otros estudios y la falta de pacientes para el mismo, nos llevaron a estos
resultados.

Por lo tanto recomendamos en estudios posteriores concluir el estudio con la
muestra obtenida inicialmente, de ésta manera observar la efectividad del -
ondansetrén para disminuir el dolor a la inyeccidn del propofol, comprobando su
cualidad de anestésico local, inhibiendo los canales de sodio, para conseguir el
doble beneficio de éste medicamento, ser profildctico en la ndusea y vdmito
postoperatorio e inhibir los candles de sodio, mecanismo de accion de los
anestésicos locales.

10
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Tabla 1. Datos demograficos. Ondansetrén para el alivio del dolor
ocasionado por la inyeccion de propofol.

Grupo | Grupo |l
| n=114 n =286
Sexo (M/F) 49/65 27/59
Edad 46.17+15.38 45:.91+£13.65
Peso 66.96+12.73 67.22+11.01
Talla 1.62+8.64 1.61+8.67
ASA (1711111 37/56/21 -30/41/15

Valores expresados en media y desviacion estandar

12




Tabla 2. Sexo. Ondansetron para el alivio del dolor ocasionado por la

inyeccion de propofol.

Grupo | Grupo |l Total .
masculino 49 27 76
femenino 65 59 124

total 114 86 200

Tabla 2. Sexo. Ondansetron para el alivio del dolor ocasionado por la
inyeccion de propofol.
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Tabla 3. ASA Ondansetron para el alivio dei dolor ocasionado por la

inyeccién de propofol.

Grupo | Grupo |l Total
Asa | 37 27 67
Asa ll 56 41 97
Asa 1l 21 15 36

Grafica 2. Ondansetron para el alivio del dolor ocasionado por la

inyeccion de propofol.
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Tabla 4. Presencia o ausencia de dolor. Ondansetrén para e! alivio del

dolor ocasionado por {a inyeccién de propofol.

Grupo I

Localizacién| Grupo | Total
n=114 | n=86
sin dolorl  dorso 61 40 101-
antebrazo | 11 4 15
Total 72 44 116
_ 1(63.13%)1(51.16%)
con dolo dorso - 38 40 78
antebrazo 4 2 6
Total 42 42 84
(36.84%) (48.84%)



Tabla 5. Presencia o ausencia de dolor. Ondansetrén para el alivic del
dolor ocasionado por la inyeccién de propofol.

Grupo | Grupo |l Total
Sin dolor 72 (36%) 44 (22%)| 116 (58%)
Con dolor| 42 (21%) | 42 (21%) 84 (42%) |
n 114 86 200

16




Grafica 3. Sin dolor. Ondansetron para el alivio del dolor ocasionado
por la inyeccién de propofol.
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Grafica 4. Con Dolor. Ondansetrén para el alivio del dolor ocasionado
por la inyeccién de propofol.
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