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DATOS GENERALES

. TITULO Y NOMBRE DEL PROYECTO
Ondansetron bolo intravenoso comparada con precarga de cristaloides en
prevencion de hipotension intraoperatoria en operacion cesarea posterior a

anestesia raquidea en el hospital Moyobamba.

. LINEA DE INVESTIGACION
Emergencia y Desastres

Mortalidad Materna e infantil.

. TIPO DE INVESTIGACION
3.1. De acuerdo a la orientacion o finalidad: Aplicada.

3.2. De acuerdo alatécnica de contrastacion: Observacional.

. ESCUELA PROFESIONAL Y DEPARTAMENTO ACADEMICO
Unidad de Segunda Especialidad_Facultad de Medicina Humana.

. EQUIPO INVESTIGADOR
5.1. Autor: Harold Josuep Mechan Cardenas
5.2. Asesor: Américo Oswaldo Martinez Cari.

. INSTITUCION Y/O LUGAR DONDE SE EJECUTA EL PROYECTO:
Hospital 11-1 Moyobamba.

. DURACION
Fecha de Inicio: Agosto 2023

Fecha de Término: Junio 2024



PLAN DE INVESTIGACION

RESUMEN EJECUTIVO DEL PROYECTO DE TESIS

El ondansetrén puede inhibir el reflejo de Bezold-Jarisch y reducir la
vasodilatacion; en segundo lugar, el ondansetron puede causar al actuar
sobre los receptores de serotonina ubicados en el tabiqgue medial/rama
vertical del complejo de la banda diagonal; finalmente, los estudios en
animales indican que las vias de la serotonina en el cerebro de las ratas
son un sistema complicado y multifactorial que regula la presion arterial por
tanto, pueden estar implicados los mecanismos periféricos y centrales;
durante las cesareas, se asoci0 principalmente con hipotension, la
hipotensién estimula el sistema nervioso central, lo que provoca nauseas y
vomitos; al respecto ondansetrén reduce la aparicion de nduseas y vomitos
al inhibir el centro emético del cerebro. EI siguiente proyecto de
investigacién se propone evaluar si es mas eficaz el uso de ondansetron en
bolo intravenoso comparada con precarga de cristaloides en hipotension
intraoperatoria en paciente con operacion cesarea posterior a anestesia
raquidea en el Hospital Moyobamba 2023 a junio 2024.

Corresponde a una investigacion tipo analitico, observacional, de cohortes
prospectivas. La poblacion en estudio sera todas las gestantes del Hospital
Moyobamba durante el periodo agosto 2023 — junio 2024, Se comparara la
incidencia de hipotension intraoperatoria en el grupo usuario de
ondansetrén y en el grupo de cristaloides, si por medio de la prueba de chi
cuadrado se verifica que la incidencia es significativamente menor en el
grupo de ondansetron que cristaloides, se concluira que el ondansetron

tiene mayor efectividad.

Palabras Claves: ondansetron, cristaloides, hipotension intraoperatoria.



2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
La cesarea es un procedimiento quirargico en el que el neonato nace a
través de incisiones realizadas en el abdomen y el Utero, es la cirugia
obstétrica mas comun realizada en todo el mundo; a la fecha la tasa global
de ceséareas estd aumentando; la mayoria de los datos recientes
disponibles del informe de salud mundial sobre las tasas de cesareas de
154 paises informaron que la tasa global de cesareas para el afio 2020
globalmente era del 21,1%; en Africa en general y en Africa subsahariana

fue del 9,2% y del 5,0 respectivamente?.

La anestesia espinal es una forma de anestesia regional neuroaxial que se
logra mediante la inyeccion de pequefias dosis de anestésicos; se estimé
gue la hipotensién era del 80% al 90%, que es mas alta que la de la
poblacion general (25-75%) en todo el mundo; un estudio realizado en
Norteamérica entre 919 embarazos Unicos a término sometidos a ceséarea
electiva bajo anestesia espinal mostré reducciones en la presiéon arterial
materna de un 30% a un 50% desde el inicio?. Por otro lado, en Etiopia, se
reportd que la magnitud de la hipotension post-espinal entre las parturientas

sometidas a cesarea se informé como del 64%?3.

La anestesia espinal es la primera opcion debido a la facilidad de la técnica
y su rapido inicio, sin embargo, la hipotension materna no es infrecuente; en
Europa oscila entre el 7,4% y el 74,1%; la hipotension suele ocurrir en los
primeros minutos después de la anestesia y esta relacionada con el
bloqueo de las fibras nerviosas preganglionares simpaticas y se asocia a

sintomas maternos, asi como a complicaciones fetales*.

En el servicio de anestesiologia del Hospital Moyobamba en el 2023 se han
identificado aproximadamente 423 casos de gestantes cesareadas y
expuestas a anestesia regional, observando que la incidencia de
hipotension intraoperatoria fue de 24%; considerando que es una incidencia
elevada de esta complicacidn resulta pertinente identificar la estrategia para

reducir el impacto adverso de la hipotension intraoperatoria; considerando



3.

gue en nuestro &mbito asistencial es posible utilizar tanto ondansetron y
cristaloides por ser ambos productos incluidos en el petitorio farmacoldgico
de nuestra institucion, este ultimo es el que se emplea con mas frecuencia

debido al bajo costo.

Problema:

¢ Tiene el ondansetron en bolo intravenoso mayor efectividad comparada
con precarga de cristaloides en la prevencién de hipotensién intraoperatoria
en paciente con operacidén cesarea posterior a anestesia raquidea en el

Hospital Moyobamba periodo abril a agosto del 20247

ANTECEDENTES DEL PROBLEMA

Zhang Y, et al (China, 2024); exploraron los efectos del ondansetron en la
prevencion del sindrome de hipotension en decubito supino aleatoriamente
a dos grupos (el grupo de ondansetrén y el grupo de control), con 40 casos
en cada grupo. El grupo de ondansetrén recibio 0,075 mg/kg de
ondansetrén por via intravenosa se le dio el mismo volumen de solucion
salina. La incidencia de sindrome de hipotension supina, nauseas y vomitos
y uso de farmacos vasoconstrictores. EI pH umbilical fue mayor que en el
grupo control, y se observo significacion estadistica (7,31 + 0,03 vs. 7,28 +
0,04, p = 0,002). Los parametros hemodindmicos maternos y la puntuacion

de Apgar neonatal fueron similares entre los dos grupos®.

Tatikonda C, et al (India, 2019), estudiaron el efecto del ondansetrén
intravenoso sobre la hipotensidon y la bradicardia inducidas por la
raquianestesia por medio de un estudio doble ciego controlado aleatorio en
el que se incluyeron a 140 pacientes, 70 en el Grupo A recibieron 2 ml de
ondansetrén i.v. 4 mgy 70 en el Grupo B recibieron 2 ml de solucién salina
normal i.v. Se inyectaron 3 ml de bupivacaina hiperbarica al 0,5% por via
intratecal, después de que se realizd la anestesia espinal. Cuatro (5,7%)

pacientes del Grupo B y ningun paciente del Grupo A tuvieron incidencia de



bradicardia y requerimiento de atropina (P = 0,120). 19 (27%) pacientes en

el Grupo Ay 33 (47,1%) en el Grupo B requirieron efedrina con P = 0,02968.

Bhiwal A, et al (Turquia, 2021); evaluaron de ondansetron como profilaxis
para prevenir la hipotension durante la anestesia espinal para la cesarea
por medio de un estudio prospectivo, aleatorizado, controlado, doble ciego,
se realizo en 150 parturientas a término espinal, que se dividieron en tres
grupos, que recibieron solucion salina o diferentes dosis de farmacos:
Grupo C: solucion salina normal al 0,9% 10 ml; Grupo O4: 4 mg
Ondansetron; o Grupo O8: 8 mg Ondansetron, Se observo que el
requerimiento total de efedrina (mg) fue significativamente mayor (P <0,01)
en el grupo C (5,02 + 4,95) en comparacion con el grupo 08 (1,2 + 3,00) y
04 (3,00) y O4 (3,00) + 4,88)".

Mendonca F, et al (Brasil, 2021); compararon el efecto de ondansetrén y
placebo antes del bloqueo espinal sobre cirugias no obstétricas por medio
de un ensayo de superioridad aleatorizado, doble ciego, se aleatorizé un
total de 144 pacientes programadas; los pacientes recibieron ondansetron
intravenoso (8 mg) o placebo antes de la anestesia espinal estandar. El
resultado primario fue la tasa de hipotensién en los primeros 30 minutos
después de la anestesia espinal. Menos pacientes en el grupo de

ondansetrén requirieron soporte (p = 0,04)8.

No existen antecedentes nacionales relacionados.

. JUSTIFICACION DEL PROYECTO

La anestesia regional reduce complicaciones maternas y neonatales, la
hipotension sigue presente a pesar de haberse desarrollado y evaluado un
gran numero de estrategias profilacticas con el empleo de fluidos y
farmacos, al respecto existe evidencia reciente que reconoce la utilidad de
los antagonistas de los receptores 5 HT-3, este grupo de farmacos han sido
ampliamente usados, son econdmicos Yy de facil administracion,

consideramos pertinente evaluar su utilidad en contraste; los beneficiarios



del estudio serdn los médicos anestesidlogos pues podran identificar cual
es la mejor estrategia para reducir el riesgo de hipotension intraoperatoria
en las gestantes bajo su cargo. El ondansetrén puede prevenir eficazmente
el sindrome de hipotension en decubito supino; durante las cesareas, se
asocio principalmente con hipotension, la hipotension provoca nauseas y
vomitos; al respecto ondansetrén reduce al inhibir el centro emético del

cerebro.

OBJETIVOS

General:

Determinar si el ondansetrén en bolo intravenoso tiene mayor efectividad
comparada con precarga de cristaloides en la prevencién de hipotensién
intraoperatoria en paciente con operacion cesarea, posterior a anestesia

raquidea en el Hospital Moyobamba periodo abril a agosto del 2024.

Especificas:
- Determinar la hipotension intraoperatoria con ondansetron intravenoso.
- Determinar la hipotension intraoperatoria con cristaloides.
- Comparar la hipotension entre ondansetron en bolo intravenoso
comparada con precarga de cristaloides.
- Comparar las variables intervinientes entre ondansetrén en bolo

intravenoso comparada con precarga de cristaloides.

MARCO TEORICO

Las cesareas representan uno de los procedimientos quirdrgicos mas
comunmente realizados, a menudo realizados bajo anestesia regional
debido a sus numerosas ventajas; la anestesia regional ofrece un inicio
rapido, bloqueo simultaneo de las vias sensoriales y motoras, junto con un
menor riesgo de anestesia local y toxicidad del farmaco, consolidandola
como la técnica preferida en este contexto clinico; sin embargo, una

consecuencia notable e indeseable asociada con el bloqueo subaracnoideo,



un componente clave de la anestesia regional en cesareas, es una caida
significativa de la presion arterial®.

La hipotension materna es una complicacion bien conocida del blogueo
subaracnoideo durante cesareas; el mecanismo comun de hipotension es la
dominancia de la vasodilatacion secundaria al bloqueo de la fibra nerviosa
simpatica a nivel preganglionar; la hipotensién puede tener consecuencias
tanto maternas como fetales que incluyen nauseas intraoperatorias,
vomitos, acidosis fetal e hipoxia fetal; un mayor riesgo de lesion de 6rgano
terminal se informé durante el intraoperatorio cuando los episodios de

hipotension duraron mas de 10 minutos?®.

Se debe mantener la presion = 90% del valor inicial y los vasopresores
intravenosos estan justificados si disminuye a menos del 80% del valor
inicial; al respecto las pacientes con preeclampsia son menos propensas a
padecer hipotension en comparaciéon con pacientes normotensos, lo que

hace que una infusién profilactica no sea razonable en este contexto!?.

Se han explorado varias medidas preventivas para mitigar este problema,
incluida la precarga del paciente con liquidos intravenosos, reduciendo la
dosis de bloqueo subaracnoideo y empleando diversos farmacos en
distintos regimenes destinados a aumentar la presion arterial. A pesar de la
eficacia de estas estrategias preventivas, sigue siendo esencial controlar

continuamente para abordar rapidamente la hipotension materna??.

La efedrina ha sido el medicamento preferido para tratar la hipotension
materna en entornos obstétricos, sin embargo, investigaciones recientes
han generado preocupaciones sobre su posible impacto en el pH fetal, sin
una alteracion concurrente en la puntuacion APGAR, que potencialmente
podria resultar en acidosis fetal. Mas recientemente la fenilefrina se ha
convertido en el vasopresor favorito para prevenir y controlar la enfermedad
materna con hipotension durante las cesareas; esta preferencia se atribuye
a su menor incidencia de acidosis fetal. en comparacién con la efedrinats.

La fenilefrina, en particular como agonista alfa, ha obtenido respaldo ante la

10



caida de la presion arterial en contextos obstétricos debido a su perfil de

seguridad superior respecto al feto en comparacién con la efedrina4.

El ondansetron es un antagonista serotoninérgico altamente selectivo;
usada en cirugia oncolégica; la literatura informa que el ondansetron podria
suprimir la vasodilatacion inducida por la serotonina al reducir el reflejo de

Bezold-Jarisch?®,

El ondansetron puede prevenir eficazmente el sindrome de hipotension en
decubito supino; las razones relevantes son las siguientes: primero, puede
inhibir el reflejo de Bezold-Jarisch y reducir la vasodilatacion inducida por la
anestesia espinal; en segundo lugar, el ondansetrén puede causar al actuar
sobre los receptores de serotonina ubicados en el tabiqgue medial/rama
vertical del complejo de la banda diagonal; finalmente, los estudios en
animales indican que las vias de la serotonina en el cerebro de las ratas
son un sistema complicado y multifactorial que regula la presién arterial por
tanto, pueden estar implicados los mecanismos periféricos y centrales?®.
Durante las cesareas, se asocid principalmente con hipotension, la
hipotension provoca nauseas y vomitos; al respecto ondansetrén reduce la

aparicion de nauseas y vomitos al inhibir el centro emético del cerebro?’.

HIPOTESIS

Hipodtesis alterna (Ha): El Ondansetrén en bolo intravenoso tiene mayor
efectividad comparada con precarga de cristaloides en la prevencion de
hipotensién intraoperatoria en paciente con operacion cesarea, en el

Hospital Moyobamba.

Hipo6tesis nula (Ho): El Ondansetron en bolo intravenoso no tiene mayor
efectividad comparada con precarga de cristaloides en la prevencion de
hipotension intraoperatoria en paciente con operacion cesarea, en el

Hospital Moyobamba.
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8. MATERIAL Y METODOLOGIA

a. Disefo de estudio: Estudio de cohortes prospectivas.

Gl

G2

X1

X1

G1: Gestantes expuestas a ondansetron en bolo intravenoso

G2: Gestantes expuestas a precarga de cristaloides

X1: Hipotension intraoperatoria

Tiempo
Cohorte 1: @
Ondansetron
bolo intravenoso \ NO
HIPOTENSION
POBLACION
GESTANTES
Cohorte 2: .@
Precarga de
cristaloides NO
HIPOTENSION
Direccion

b. Poblacion, muestray muestreo:

1. Poblacién

- Poblacion Objetivo: Gestantes en el Hospital Moyobamba durante

el periodo agosto 2023 — junio 2024.
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Poblacion de Estudio: Gestantes en el Hospital Moyobamba

agosto 2023 — junio 2024.

Criterios de Seleccion:

o De Inclusién:

Cohorte 1:
e Pacientes expuestas a ondansetron en bolo intravenoso.

e Pacientes con gestacion Unica.

Cohorte 2:
e Pacientes expuestas a precarga de cristaloides.

e Pacientes con gestacion uUnica.

o De Exclusion:
e Pacientes con preeclampsia.

e Pacientes con sepsis.

2. Muestra:

Unidad de Andlisis: cada gestante cesareada en el Servicio de

Anestesiologia del Hospital Moyobamba abril a agosto del 2024.
Unidad de Muestreo: La misma que la unidad de andlisis.

Tamafio muestral:

Formulals:

1—p) +p,(1—
n, = P11 —p) +p(1—p2) (Za), + 25)?
P1 — P2 2

Doénde:

- pl = Proporcion del grupo usuario de ondansetron en bolo

intravenosos.

- P2 = Proporcion del grupo usuario de precarga de cristaloides.
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- n = Nudmero de casos.
- Za/2=1,96 paraa=0.05
- ZB=0,84paraB=0.20

P1=0.02°
P2 =0.20°
n=39

- COHORTE 1 (Ondansetrén) = 39 pacientes.

- COHORTE 2 (Cristaloides)

c. Definicion operacional de variables:

= 39 pacientes.

VARIABLE TIPO ESCALA | INDICADORES INDICES
DEPENDIENTE: Presion arterial
Hipotension Cualitativa | Nominal sistolica Si-No
arterial <90 mmhg
-Ondansetrén
INDEPENDIENTE: o en bolo
_ o _ Indicacion _
Intervencion Cualitativa | Nominal o intravenoso
o medica
terapéutica - Precarga de
cristaloides
INTERVINIENTES
_ o _ Hemoglobina _
Anemia Cualitativa | Nominal Si—No
<11 g/l
Edad materna o _ _
Cualitativa | Nominal >35 afios Si- No
avanzada
indice de masa o _ Elevado
Cualitativa | Nominal IMC > 30
corporal No elevado
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Definicién de Términos

Hipotension arterial: descenso presion arterial sistolica > un 20% o por
debajo de 100 mmHg®.

Ondansetron intravenoso: bolo de 4 mililitros de ondansetron
intravenosos, 10 minutos antes del inicio de la cesarea’.

Precarga de cristaloides: Corresponde a la administracién de una
precarga de 500 ml de suero salino al 0.9%, 10 minutos antes del

inicio de la cesarea’.

d. Procedimientos y técnicas:

Se solicitara autorizacion al Hospital y a la oficina de registro para el acceso

a las historias clinicas:

1.

3.

Realizar la captacién de los pacientes de cada grupo de estudio,
segun la aplicacion de ondansetron en bolo intravenoso o precarga de
cristaloides.

Se realizard el seguimiento intraoperatorio de los pacientes para la
evaluacion de la presion arterial durante la intervencion quirdrgica por
medio del monitoreo continuo para definir la presencia o ausencia de
hipotension intraoperatoria.

Incorporar la informacion en la hoja de datos (Anexo 1).

e. Plan de andlisis de datos:

Procesamiento y andlisis de la informacion:
A través del programa IBM V. SPSS 26, previa elaboracién de la

base de datos correspondiente.
Estadistica Descriptiva:

Los resultados seran presentados en cuadros de entrada simple y
doble.
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- Estadistica inferencial: cuadrado, riesgo relativo, e intervalo de

confianza al 95%. Se comparard la incidencia de hipotension

intraoperatoria en el grupo usuario de ondansetron y en el grupo de

cristaloides, si por chi cuadrado se verifica que la incidencia es

significativamente menor en el grupo de ondansetrén que en el grupo

de cristaloides, se concluird que el ondansetron tiene mayor

efectividad.

f. Aspectos éticos:

Contard con la autorizacion de la Universidad Privada Antenor Orrego

segun la declaracién de Helsinki 11'° y la ley general de salud?°.

9. CRONOGRAMA DE TRABAJO

Tiempo
N| Actividades |Responsables AGO 2023 - JUN 2024
A|S|IO/N|D|E|FIM|A|M|J
1| Planificacién Investigador | X |X
2 | Presentacion Investigador X | X X
3 Recoleccion Investigador X [ X X |[X
4| Procesamiento Investigador X | X
> | Elaboracién Investigador X
10.PRESUPUESTO DETALLADO
Naturaleza Descriocion Cantidad Precio Precio Total
del Gasto P Unitario | (Nuevos Soles)
2.3.1 Bienes
5.12 Papel Bond A4 01 millar 0.05 50.00
2.3.2 Servicios
2.23 Internet 100 1.50 150.00
TOTAL 310.00
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12. ANEXOS
ANEXO N° 01:

ONDANSETRON EN BOLO INTRAVENOSO COMPARADA CON
PRECARGA DE CRISTALOIDES EN LA PREVENCION DE
HIPOTENSION INTRAOPERATORIA EN PACIENTE CON OPERACION
CESAREA POSTERIOR A ANESTESIA RAQUIDEA EN EL HOSPITAL
MOYOBAMBA.

PROTOCOLO DE RECOLECCION DE DATOS

DATOS GENERALES:
Numero de historia clinica
Edad avanzada

Edad gestacional

Anemia

indice de masa corporal

Rotura prematura de membranas :

EFECTIVIDAD:

Hipotension arterial Si( ) No( )

PAUTA DE ADMINISTRACION DE CRISTALOIDES:

Ondansetron en bolo intravenoso ( )

Precarga de cristaloides ( )
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