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I. RESUMEN:

La Histerectomia Abdominal es un procedimiento quirdrgico frecuente en el servicio de
Ginecologia y Obstetricia en los hospitales, la cual conlleva la apertura de la cavidad
abdominal, lesionando grandes tejidos lo que origina dolor intenso al término del
procedimiento y en horas posteriores. En la actualidad se cuenta con una variedad de
arsenal farmacologico para mitigarlo, pero en el hospital general Dr. Miguel Silva se
emplean basicamente analgésicos antiinflamatorios no esteroideos como el ketorolaco y
en ocasiones el empleo de opiodes de rescate tales como morfina o fentanil. En los
ultimos afios se esta utilizando la analgesia preventiva, que es el uso de farmacos justo
antes de la incisibn quirdrgica; entre los mudltiples farmacos se estudian los
anticonvulsivantes gabaérgicos como la Pregabalina, los cuales tienen como fin el
disminuir el tiempo de estancia hospitalaria ya que evitan la produccién de nausea y
vomito como sucede con algunos AINEs y opiodes!, provocando retardo en la
recuperacion en especial gastrointestinal y de ambulacion. EIl OBJETIVO principal fue
determinar la eficacia y seguridad del uso de Pregabalina 150 mg, 12 horas previas al
evento quirargico y 75 mg, 24 y 48 horas después a la primera toma; como adyuvante en
la analgesia preventiva en histerectomia total. MATERIAL Y METODO: Se realiz6 un
estudio, longitudinal, prospectivo y comparativo en mujeres de entre 30 y 60 afios,
sometidas a histerectomia abdominal. Se empled estadistica descriptiva con medidas de
tendencia central y medidas de dispersion. Se analizaron promedios de variables
numéricas continuas, se utilizé la prueba de T de student. Para comparar variables
categoricas se empled la prueba de Chi cuadrada. Se consideré significativo un valor de p
< 0.05. Para el procesamiento de los datos se empleé el paquete estadistico para las
ciencias sociales (SPSS). RESULTADOS: Las puntuaciones EVA en el postoperatorio de
los pacientes fueron significativamente menores en el grupo pregabalina alos 6.ay 12.a

horas del postoperatorio en comparacion con el grupo control (p = 0,00027612; y p =



0,00020254 respectivamente). El promedio del consumo de ketorolaco en el
postoperatorio fue menor en el grupo pregabalina en comparacion con el grupo control.
No existieron efectos adversos tales como NVPO, somnolencia y mareo durante las
primeras 24 h después de la cirugia. La incidencia de NVPO, somnolencia y mareos,
fueron parecidos entre los grupos. CONCLUSION: De acuerdo con los resultados
podemos concluir, que la dosis preventiva de 150 mg de pregabalina oral 12 horas previas
al evento quirargico y 75 mg, y 24 horas después a la primera toma, como adyuvante en
la analgesia preventiva en Histerectomia Abdominal Total fue eficaz en la reduccion de las
puntuaciones de dolor en el postoperatorio y del consumo de analgésicos en pacientes

sometidos a Histerectomia Abdominal Total, sin efectos colaterales.

e MARCO TEORICO.-
HISTERECTOMIA:

La histerectomia es la extraccion quirargica del utero. Es un procedimiento que ha
evolucionado a través del tiempo gracias a una serie de factores, destacando los avances

en anestesiologia, antibioticoterapia y técnica quirargica.

En la mayoria de las pacientes, la eleccién de un procedimiento por via vaginal o
abdominal depende del diagndstico y los datos clinicos encontrados. Sin embargo, dos

tercios de las histerectomias son efectuadas mediante abordaje abdominal.*

La histerectomia total es una cirugia que puede provocar el dafio de los nervios
pélvicos y de las estructuras de soporte. El suelo pélvico debe entenderse como una
unidad anatémica y funcional de gran complejidad. Esta constituido por musculos,
ligamentos, tejido conectivo y nervios, que en conjunto otorgan un soporte adecuado y un
control dindmico del Utero, vagina, vejiga, uretra, recto y ano. La funcion del Suelo Pélvico
como unidad puede verse afectada al comprometerse cualquiera de las estructuras que lo
componen. Este dafio se expresara en el desarrollo de patologias como: incontinencia
urinaria, incontinencia fecal o gases, liquidos o soélidos, dolor pélvico crénico, disfuncion
sexual, dificultad evacuatoria de heces y gases, y prolapso genital. Estas patologias

pueden presentarse en forma aislada o asociadas entre si, dependiendo del grado de



severidad y de lo avanzado del mismo. Es por esto que las histerectomias abdominales

son causantes de dolor agudo intenso.®
DOLOR POSTQUIRURGICO/POST-HISTERECTOMIA

El Dolor es una experiencia sensorial y emocional desagradable que resulta de un
dafio tisular (real o potencial) o que se describe en términos de dafio. El dolor
postoperatorio se define por su caracter agudo secundario a una agresion directa que se
produce durante el acto quirtrgico, de modo que se incluiria no sélo el dolor que se debe
a la lesion quirdrgica, sino también a la técnica anestésica, las posturas inadecuadas,

contracturas musculares, distension vesical o intestinal.

De modo general, se han descrito dos mecanismos implicados en la produccion
del dolor postoperatorio, el primero por una lesién directa sobre las fibras nerviosas de las
diferentes estructuras afectadas por la técnica quirtrgica, y la segunda, por liberacién de

sustancias capaces de activar y sensibilizar a los nociceptores.®

El inadecuado control del Dolor Postoperatorio provoca cambios en la funcion
Pulmonar, como disminucién del Volumen Corriente (tidal), incremento de la Frecuencia
Respiratoria, reduccion de la Capacidad Vital o reduccién del Volumen de Reserva
Residual Funcional. Lo anterior se traduce clinicamente en un aumento de las
secreciones bronquiales y favorece la aparicibn de hipoxemia, neumonias y deterioro

respiratorio.®

En el sistema Cardiovascular se produce un incremento de la frecuencia cardiaca,
presion arterial y de la contractilidad miocardica, esto incrementa la demanda miocérdica
de oxigeno y puede producir isquemia miocardica peri operatoria. A nivel Gastrointestinal
se produce una estimulacién simpéatica que produce ileo, incremento de las secreciones
intestinales, ndusea y vomito. En cuanto al sistema Endocrino, el dolor postoperatorio
incrementa la liberacion de catecolaminas, hormona Adrenocorticotropa (ACTH), hormona
del Crecimiento (GH), Antidiurética (ADH), Prolactina (PRL), Vasopresina (AVP),
Glucagon y Aldosterona; inhibiendo, ademas, la secrecion de Insulina, provocando una
intolerancia transitoria a los carbohidratos, deteriorando el control metabdlico peri

operatorio en pacientes ya conocidos con Diabetes Mellitus.®

La Histerectomia es un procedimiento quirdrgico con una alta incidencia de dolor

postoperatorio. Esto se debe a multiples factores como: el corte quirdrgico, la ligadura de



pediculos vasculares y la manipulacién visceral, entre otros. En la génesis del dolor
también interviene la movilizacidon de los pacientes y una mala eleccién del tratamiento

analgésico.®

El tratamiento satisfactorio del dolor postoperatorio es uno de los retos mas
importantes que permanecen en el ambito quirdrgico. Es una evidencia innegable, que la
mayoria de los pacientes que se someten a una intervencion quirdrgica lo padecen en un

grado variable.

La importancia de su tratamiento se fundamenta en la posibilidad potencial de
producir complicaciones dadas por los cambios rapidos en las respuestas de los

pacientes, que se traducen en manifestaciones sistémicas.

El control adecuado del dolor agudo postoperatorio implica una disminucion de la
morbimortalidad; ademas, influye en la disminucién de la estancia hospitalaria y, por lo
tanto, de los costos.

Cada vez se impone con mas fuerza la doctrina que avala que la eleccion del
método de alivio del dolor postoperatorio debe ser balanceada, combinadndose diferentes
vias de administraciéon y diferentes farmacos analgésicos o anestésicos. Cuando dichos
elementos se combinan, es posible emplear dosis mas pequefas y, asi, minimizar los
efectos colaterales. En esto se basa la llamada «analgesia balanceada o multimodal», con
ventajas superiores al empleo de una sola droga, sobre todo cuando se imbrican

diferentes sitios y mecanismos de accion.’
ANESTESIOLOGIA EN LA HISTERECTOMIA:

La Histerectomia es la segunda cirugia gineco-obstétrica con mayor frecuencia
realizada a nivel mundial, por lo que el anestesiélogo se enfrenta a un gran reto, debido a
que se manipula y lesiona la gran mayoria de tejidos pélvicos con posibles riesgos de
efectos adversos tales como lesidn uretral, vesical o renal; complicaciones ano-rectales;
asi como dolor severo y sus complicaciones que este conlleva, como larga recuperacion y
alta hospitalaria, disfuncion sexual tanto por lesién estructural como alteracion hormonal

debido al retiro de los ovarios.

El anestesidlogo realiza una valoracidbn pre-anestésica, donde obtendra

informacion relevante del estado fisico del paciente y el uso de algunos farmacos para asi



poder catalogar a la paciente en la clasificacion de la ASA, para considerar el tipo de
manejo anestésico ya sea con técnica regional la mas recomendada o general en casos

especiales o ASA lll o IV.

Se lleva a cabo la pre-medicacion con ansioliticos y antieméticos y se inicia el
procedimiento anestésico elegido con todos los materiales necesarios para llevarlo a cabo
y dar la seguridad del procedimiento (revisibn de maquina de anestesia, tener a la mano
laringoscopio, canulas y mascarillas ventilatorias, asi como tubos endo-traqueales),
empleandose aguja Tuohy para peridural o Withacre para subaracnoideo, se elige el
farmaco/anestésico local acompafiado con opioide o el anestésico puro, segun sea el
caso. Se realiza el procedimiento quirdrgico, vigilandose en el trans-anestésico las

variables hemodinamicas.

Para el periodo post-anestésico se aplica la analgesia y se continda la vigilancia y

monitoreo.
BLOQUEO SUBARACNOIDEO

La anestesia espinal es una técnica simple que ofrece un rapido y profundo
bloqueo para cirugia, al inyectar dosis pequefias de anestésico local en el espacio
subaracnoideo. Los primeros empleos clinicos datan de 1899 con el Dr. August Bier y con

el uso de cocaina intratecal.®

La anestesia espinal o subaracnoidea es una técnica a nivel mundial en la
realizacion de procedimientos quirdrgicos que comprometen el hemiabdomen inferior y las
extremidades inferiores. Desde hace afios, las técnicas anestésicas regionales se han
empleado para la realizacion de procedimientos quirdrgicos del hemiabdomen superior,
tales como la histerectomia, en los cuales han demostrado excelentes resultados

anestésicos y analgésicos.

La anestesia regional brinda mayor seguridad y satisfaccion al paciente,
permitiendo un mayor contacto entre éste y el anestesidlogo. Facilita la deteccion
temprana de sintomas de angina y cambios en el estado neurolégico, permite una 6ptima
perfusién de tejidos periféricos y temprana recuperacion de la motilidad. Ademas, esta
asociada a una menor estancia hospitalaria, mayor rotacion de salas quirirgicas y una
buena relaciéon costo-efectividad. Permite a su vez la administracion de opioides tales

como la morfina para analgesia postoperatoria.



Sin embargo, los procedimientos de anestesia regional pueden verse limitados por
su tiempo de duracion y la extension anatémica de la cirugia, enfermedades como la

obesidad, antecedente de previas cirugias abdominales y la cooperacién del paciente.
ANALGESIA MULTIMODAL PREVENTIVA

En el afio 1988, Patrick Wall acufié el término “pre emptive analgesia” definida

como tratamiento iniciado antes de la cirugia.

Pogatzki hizo la distincion entre Pre emptive Analgesia y Analgesia Preventiva
definiendo esta Ultima como el uso de drogas con propiedades analgésicas y
antihiperalgésicas las mismas que contintdan su accion mas alla de la duracién esperada
por esa particular droga, basado en que el Unico camino para prevenir la sensibilizacion
central es mediante el bloqueo de cualquier sefial dolorosa proveniente del tejido dafiado,

desde la incision hasta la curaciéon del mismo.

De esta manera, con un enfoque mas amplio surge la Analgesia Preventiva que
busca minimizar la sensibilizaciéon inducida por el estimulo nocivo peri operatorio
incluyendo aquellos que surgen en el periodo pre operatorio, intraoperatorio y post

operatorio.®

Cada vez se impone con mayor fuerza la doctrina que avala la eleccion del método
de alivio del dolor postoperatorio debe ser balanceada, combinandose diferentes vias de
administraciéon y diferentes farmacos analgésicos 0 anestésicos. Cuando dichos
elementos se combinan, es posible emplear dosis mas pequefias y, asi, minimizar los
efectos colaterales. En esto se basa la llamada «analgesia balanceada o multimodal», con
ventajas superiores al empleo de una sola droga, sobre todo cuando se cubren diferentes

sitios y mecanismos de accion.
Analgesia multimodal: parte de un esquema de analgesia preventiva

* La terapia analgésica multimodal implica el uso simultdneo de varias técnicas

analgésicas con diferente mecanismo de accion.

* Resultado: analgesia aditiva.



* Fin: disminucion de los efectos adversos, utilizacion de los farmacos en menores dosis,
disminucién de la estancia hospitalaria, rapida recuperacién de las funciones y posible

disminucién de costos.

* Los mecanismos fisiologicos pueden explicarse a nivel de la union del asta dorsal de la
médula espinal con los aferentes nociceptivos, donde multiples mediadores son liberados
y pueden ser regulados por una amplia gama de farmacos.

» Se ha logrado disminucion del uso de opioides a través del uso de varios farmacos con
mecanismo de accion diverso, como AINEs, ketamina, dexmedetomidina, pregabalina y
otros.

AINES:

Los Antiinflamatorios No Esteroideos inhiben la actividad de la enzima ciclo-
oxigenasa (COX) resultando en la disminucién de la formacion de prostaglandinas y
tromboxanos a partir de &cido araquidénico. La disminuciébn en la sintesis de
prostaglandinas y su importancia en la produccion del dolor, inflamacién y fiebre y su
actividad en diferentes tejidos es la responsable de la mayoria de los efectos terapéuticos

(y adversos) de los AINEs.©

Los AINEs tradicionales inhiben de manera no selectiva la actividad enzimética de
las isoformas COX; y COX: y en todo caso en mayor medida de la COX; lo cual trae
como consecuencia la aparicion de efectos secundarios a nivel gastrointestinal, renal y de

coagulacion.t?

Efecto Analgésico: bloquea la generacion del impulso del dolor, via periférica,
ocasionada por la reducciéon de prostaglandinas y posiblemente la inhibicién de la sintesis
0 acciones de otras sustancias que sensibilizan los receptores del dolor a través de

estimulacion quimica o mecanica.!
KETOROLACO:

El ketorolaco pertenece a la familia de antiinflamatorios no esteroideos (AINES),
dentro de la subclasificacién de los arilpropionicos. A este grupo pertenecen otros AINES
ampliamente utilizados como el naproxen, el ibuprofeno, el ketoprofeno. El ketorolaco
comparte las siguientes caracteristicas estructurales con los farmacos de su tipo. 1)

Grupo de acido carboxilico el cual se une al sitio de accion, 2) grupo fenilo y 3) estructura



plana conformada por un nitrégeno que le confiere estabilidad en la unién a la
ciclooxigenasa, complejo enzimético sobre la que actla, como el resto de los AINEs. La
ciclooxigenasa es una enzima que cuenta con dos isoformas diferentes (COX-1 y COX-2)
y es responsable de sintetizar prostaglandinas (PG) a partir del acido araquidénico. Los
tejidos en los que cada isoforma se expresa son diferentes: la COX-1 forma parte
constitutiva de la mayoria de las células en el organismo, entre las que se destacan las
células parietales, cardiacas, renales y epiteliales y tiene como finalidad sintetizar PG
protectoras de la mucosa gastrica, de la homeostasis electrolitica en casos de
hipovolemia, PG involucradas en la vasodilatacion y las facilitadoras de agregacion
plaguetaria. Por otro lado COX-2 ademas de ser constitutiva en menor cantidad, también
es inducida por los procesos inflamatorios, ya que ademas de la sintesis de
prostaglandinas, es catalizadora de la producciébn de prostaciclinas y tromboxanos
responsables de la regulacion vasoconstriccion/ vasodilatacion, fibrindlisis, sensibilizacién
de receptores nociceptivos periféricos y otros eventos que ocurren durante la inflamacion.
El ketorolaco, al no ser selectivo para alguna de las isoformas, inhibe tanto la formacién
de PGs pro-inflamatorias y PGs en nociceptores periféricos (antiinflamacion y analgesia:
efectos farmacoldgicos deseados), como la produccion de PG “protectoras” provenientes
de COX-1. Este fenédmeno explica muchos de los efectos adversos secundarios a la

administracion del ketorolaco.?

El inicio de la analgesia con ketorolaco se observa 30 minutos después de la
administracién, cualquiera que sea la presentacion utilizada; alcanzando su pico maximo
alrededor de la primera y segunda hora en uso intravenoso e intramuscular y 3 horas
después de la administracién oral, ya sea en tabletas o capsulas. Cuando se combina con
una comida abundante en grasas, la absorcion oral se retrasa, reflejandose en un control
inadecuado del dolor, por lo que se recomienda al paciente evitar consumir alimentos de

esta naturaleza al mismo tiempo de la administracion oral del medicamento.

En cuanto a la distribucién, el ketorolaco se une a proteinas plasmaticas en un
99%, sin embargo esta union es débil, por lo que el uso de cualquier otro AINE puede
desplazar al ketorolaco, incrementando la concentracion plasmatica de farmaco libre y
potenciando los efectos adversos gastrointestinales. Una vez que el ketorolaco ha
alcanzado el torrente sanguineo, el farmaco se metaboliza via hepatica derivando en
metabolitos inactivos, por conjugacion en su mayoria (21%). En los pacientes con

hepatopatias la vida media del farmaco se incrementa, por lo que es necesario ajuste de



la pauta de dosificacion. La eliminacion de ketorolaco es renal, y es excretado ya sea
como el farmaco sin cambio (60.2%), como un metabolito conjugado (21.9%) o bien
hidroxilado (11.5%). El hecho de que en su mayoria el farmaco se excrete sin cambio y
los posibles efectos adversos a nivel renal, sustentan la modificacion de la dosis en
pacientes con insuficiencia renal leve y geriatricos, ademas de estar contraindicado para
aguellos que padecen insuficiencia renal moderada o severa, con depuracion menor de

30 ml/min.*?
PREGABALINA:

La Pregabalina es un modulador de la subunidad a2-6 con actividad analgésica y
antiepiléptica. Su mecanismo de accion se definid recientemente. Para ejercer su
actividad analgésica y anticonvulsiva, la pregabalina tiene que unirse a la subunidad a2-0.
La pregabalina reduce la liberacion de varios neurotransmisores, como glutamato,
noradrenalina y sustancia P. Esta reduccion de la liberacion de neurotransmisores es el
resultado de la unién a la proteina a2-0. La pregabalina no muestra afinidad por los
receptores ni altera las respuestas asociadas a otros farmacos que se utilizan con
frecuencia en el tratamiento de las convulsiones o del dolor. No interacciona con los
receptores GABA-A ni GABA-B, no se metaboliza en GABA ni es agonista de GABA, y no

inhibe la recaptacion ni la degradacion de este neurotransmisor.*3

La administracion de pregabalina se realiza por via oral con o sin alimentos. En
ayunas, la concentracién plasmatica maxima (Cméax ) y el area bajo la curva de
concentracion-tiempo se elevan proporcionalmente con la dosis. La biodisponibilidad oral
es de 90% y es independiente de la dosis. El estado de equilibrio se alcanza entre 24-48
horas tras la administracion repetida. La velocidad de absorcién de pregabalina disminuye
cuando se administra con alimentos, y se produce un descenso de la Cmax de un 25-30%
aproximadamente y un retraso en el Tmax de 2.5 h. Sin embargo, la administracion
conjunta con alimentos no tiene ningun efecto clinicamente significativo sobre el grado de
absorcion de pregabalina. La farmacocinética de pregabalina es lineal y predecible. La
pregabalina no se une a proteinas plasméticas y atraviesa facilmente la barrera
hematoencefélica. El volumen aparente de distribucion tras la administracion oral es,
aproximadamente, de 0.56 I/kg. El metabolismo hepatico es casi nulo, por lo que el

farmaco se excreta casi intacto por la orina.*?



La pregabalina se elimina fundamentalmente por via renal de manera intacta. La
semivida de eliminacién media es de 6.3 h. La eliminacion es directamente proporcional a

la aclaracion de creatinina, que esta reducida en los pacientes con insuficiencia renal.

Los episodios adversos con mas frecuencia fueron mareos y somnolencia, que rara
vez motivaron la retirada. Estos episodios adversos se relacionan con la dosis y tienen
lugar al inicio del tratamiento. En la mayoria de los casos se resuelven sin que el paciente
deba abandonar el tratamiento. Otros episodios adversos registrados fueron edema
periférico, infeccién, sequedad de boca y cefalea. La incidencia de edema periférico
aumentod respecto a la observada con placebo a partir de la dosis de 150 mg/dia de
pregabalina y parece estar relacionada con la dosis. El farmaco fue bien tolerado en 2-3
tomas diarias sin que se observaran diferencias aparentes ni en el patrén ni en las
incidencias de acontecimientos adversos. El edema periférico no se asocié a problemas
cardiovasculares, alteraciones de los pardmetros de laboratorio ni variaciones

clinicamente importantes de la presién arterial.

e PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.-

En el Hospital General Dr. Miguel Silva se realizan mudltiples procedimientos
quirdrgicos, siendo la Histerectomia abdominal electiva uno de los mas frecuentes. Esta
cirugia se realiza generalmente bajo anestesia regional con bupivacaina hiperbarica mas
fentanil intratecal; en la cirugia se ocasiona la apertura abdominal con la lesién de
grandes tejidos por lo que da origen a dolor intenso en el periodo postoperatorio. El
manejo del dolor en dicho periodo en el hospital Dr. Miguel Silva, es a base Unicamente
de 60 mg de ketorolaco cada 8 horas por via intravenosa, no siendo suficiente de forma
satisfactoria, lo que provoca retraso en su recuperacion, debido a la imposibilidad de la

deambulacion temprana.

El manejo 6ptimo y dindmico del dolor, se ha convertido en un requisito de la
recuperacion postoperatoria. Un pobre control del dolor durante el postoperatorio
temprano tiene efectos deletéreos en la funcidbn pulmonar (atelectasias, neumonia),
cardiovascular (aumento del consumo de oxigeno, taquicardia) y musculo esquelética
(debilidad). Ademas induce hiperglicemia y respuesta al estrés. La Sociedad Americana
de Anestesiologia (ASA) recomienda un manejo multimodal del dolor postoperatorio
agudo, esto incluye analgesia regional, ademas de los siguientes: opioides, AINEs,

inhibidores de la COX y paracetamol. Los regimenes deben ser individualizados al



paciente. Algunos medicamentos como los opioides presentan diferentes efectos
adversos (nausea, vomito, prurito y sedacién) y a los AINE’s se les considera su impacto

negativo en la funcion renal, asi como en el sangrado del tubo digestivo.

Para su manejo, existen diversas maneras de tratarlo, desde la analgesia
multimodal que involucra el bloqueo de varias vias descendentes al dolor, asi como la
analgesia preventiva, la cual consiste en la administracion de farmacos analgésicos y
adyuvantes en el preoperatorio, es decir, antes de que se presente la injuria tisular,
evitando desencadenar la cascada del dolor y asi el paciente presente menor intensidad

del mismo.?

Recientemente en la literatura algunos investigadores han estudiado a los
anticonvulsivantes como la pregabalina, considerados adyuvantes en la analgesia

preventiva, para disminuir los requerimientos de opioides en cirugia.®

La Pregabalina es un modulador de la actividad de la subunidad a2-6 de los
canales de calcio dependientes del voltaje con actividad analgésica y antiepiléptica, se
une a esta subunidad proteinica disminuyendo la entrada de calcio, y asi reduce la
liberacion de diversos neurotransmisores, como glutamato, noradrenalina y sustancia P.
La pregabalina se une especificamente y con alta afinidad a la subunidad a2-6 de los
canales de calcio de tipo P, Q y N dependientes de voltaje en el SNC, ejerciendo su
actividad analgésica y anticonvulsiva. La Pregabalina no muestra afinidad por otros
receptores, ni altera las respuestas asociadas a otros farmacos que se utilizan con

frecuencia en el tratamiento de las convulsiones o del dolor.

La pregabalina, se administra por via oral, y al generar ademas un efecto
ansiolitico puede mejorar el esquema analgésico actualmente implementado en este
hospital de 100 mcg de morfina intratecal mas 60 mg de ketorolaco intravenoso, y al ser
administrada la pregabalina en el preoperatorio ayudaria a disminuir la frecuencia e

intensidad de dolor en pacientes sometidas a histerectomia.

No existe desafortunadamente suficiente evidencia que respalde al cien por ciento
su utilidad como tratamiento adyuvante en la analgesia preventiva en Histerectomia, lo

gue nos lleva al siguiente cuestionamiento:



OBJETIVO GENERAL.:
Determinar la eficacia y seguridad del uso de Pregabalina 150 mg, 12 horas
previas al evento quirargico y 75 mg, 24 y 48 horas después a la primera toma; como

adyuvante en la analgesia preventiva en histerectomia total.
OBJETIVOS ESPECIFICOS:

- Evaluar la intensidad del Dolor postoperatorio con la escala visual analoga
(EVA), cony sin Pregabalina; a las 6, 12, 24, 36 y 48 horas.

- Evaluar el alivio del Dolor, con y sin Pregabalina; a las 6, 12, 24, 36 y 48 horas.

- Conocer la cantidad de pacientes que requirieron Terapia de Rescate al Dolor
con ketorolaco; a las 6, 12, 24, 36 y 48 horas.

- Valorar el desarrollo de los efectos secundarios al uso de Pregabalina.

- Determinar el Tiempo de Estancia Hospitalaria, en los pacientes que recibieron
Pregabalina respecto a los que No recibieron.

JUSTIFICACION

La Histerectomia es unos de los principales procedimientos ginecolégicos que se
llevan a cabo en el hospital, se realizan alrededor de 193 histerectomias electivas en el
afo, y a pesar de su adecuado manejo anestésico y analgésico con bloqueo regional
subaracnoideo con bupivacaina y morfina intratecal persiste dolor en la mayoria de las
pacientes; asi como en menor medida nausea, vomito, retencion urinaria y mayor tiempo
de recuperacion para su alta; lo cual sustenta la necesidad de la analgesia multimodal

preventiva con Pregabalina en esta poblacion de pacientes.

El manejo de dolor agudo postoperatorio, es parte de los retos del anestesiélogo.
La analgesia preventiva con farmacos adyuvantes como la pregabalina ayudaria a
disminuir el dolor postquirdrgico, asi como la nausea y vémito provocados por el uso de
opioides como rescate. La recuperacién seria mas rapida con una pronta alta
hospitalaria y consecuentemente la disminucion de costos de estancia, debido a un menor

uso de farmacos analgésicos, material de curaciones y horas en cama.

Por lo tanto, es importante realizar un estudio en nuestro medio que permita
reducir el dolor postoperatorio y las complicaciones e inconvenientes relacionados con él,

en pacientes sometidas a histerectomia.



Es factible realizar este estudio en el Hospital dado que se cuenta con servicio de
Ginocoobstetricia, donde se realizan de manera constante histerectomias, y dado que el
Hospital cuenta con Pregabalina y es de facil acceso debido al programa Salud para

Todos (Seguro Popular).

La pregabalina es un farmaco que no estd exento de riesgos, por lo cual
tomaremos las medidas pertinentes de seguridad para realizar este estudio.

MATERIAL Y METODOS
TIPO Y CLASIFICACION DEL ESTUDIO:

Estudio clinico, experimental, prospectivo, aleatorizado para evaluar eficacia y

seguridad farmacologica.
UNIVERSO

Pacientes del sexo femenino que tienen entre 30 a 60 afios de edad, sometidas a
Histerectomia Abdominal.

POBLACION.

Pacientes del sexo femenino, de 30 a 60 afios de edad sometidas a Histerectomia
Abdominal en el Hospital “Dr. Miguel Silva” de la Ciudad de Morelia, Michoacan, de
manera electiva, estado fisico ASA | y Il, manejadas con anestesia regional bajo blogueo

subaracnoideo y morfina intratecal.
MUESTRA.

Muestra a conveniencia por periodo de tiempo del mes de Marzo a Junio del
presente afio 2018.

DEFINICION DE LAS UNIDADES DE OBSERVACION:
GRUPO DE OBSERVACION

Pacientes del sexo femenino, programadas para Histerectomia Abdominal, entre
los 30 y 60 afios que cumplan con los criterios de inclusion, en el periodo de Marzo a
Junio del 2018 en el Hospital General Dr. Miguel Silva, del cual se obtuvieron un total de

25 pacientes en quienes fueron vigiladas.



GRUPO CONTROL

Pacientes del sexo femenino, programadas para Histerectomia Abdominal, entre los 30 y
60 afios que cumplan con los criterios de inclusion, en el periodo de Marzo a Junio del
2018 en el Hospital General Dr. Miguel Silva; del cual se obtuvieron un total de 25

pacientes quienes recibieron Pregabalina.
CRITERIOS DE INCLUSION:

a. Pacientes que autorizaron participar en el estudio a realizar con firma del
Consentimiento informado.

Pacientes que fueron programadas para histerectomia total abdominal.

Pacientes con estado fisico ASA (Sociedad Americana de Anestesiologia) I-11.

Pacientes con edad entre 30 y 60 afios.

® o o o

Pacientes que fueron candidatas a anestesia regional con bloqueo subaracnoideo.

CRITERIOS DE EXCLUSION:

a. Pacientes con antecedente de alergia a los farmacos a utilizar.
b. Pacientes con antecedente de diagndstico de Sindrome doloroso previo.
c. Pacientes con antecedente de consumo de sustancias ilicitas.

d. Pacientes que no aceptaron firmar el consentimiento informado.

CRITERIOS DE ELIMINACION:

a. Paciente que ya incluidas en el estudio decidieron finalmente abandonar el
estudio.
b. Pacientes que presentaron alguna complicacion anestésico-quirdrgica.

c. Pacientes en quienes se decidié cambio de técnica anestésica.

DEFINICION DE VARIABLES Y UNIDADES DE MEDIDA:

Objetivo especifico | Variable de estudio | Clasificacion de | Unidades de




variable

medida

Evaluar la
intensidad del

Dolor, en la EVA.

Intensidad del dolor

Cualitativa Ordinal

Oal 10

Evaluar el alivio del
Dolor a través de

una escala gradual

Alivio del dolor

Cualitativa Ordinal

1. Mucho mejor.

2. Mejor.
3. lgual.
4. Peor.

5. Mucho Peor.

Valorar la | Mareo. Cualitativa Si
Frecuencia de los Dicotomica.
efectos adversos.

No
Valorar la | Somnolencia. Cualitativa Si
Frecuencia de los Dicotémica.

No
efectos adversos.
Conocer la cantidad | Requerimiento  de | Cualitativa Si No
de pacientes a los | terapia de rescate Dicotémica.
que requirieron
Terapia de Rescate.
Determinar el | Estancia Cualitativa Discreta | Dias
Tiempo de Estancia | hospitalaria

Hospitalaria,

IV.10.- SELECCION DE LAS FUENTES, METODOS, TECNICAS Y PROCEDIMIENTOS
DE RECOLECCION DE LA INFORMACION




En el periodo comprendido de Marzo a Junio se localizaron un total de 50
pacientes mediante la visita pre anestésica en el area de hospitalizacion de ginecologia y
obstetricia del Hospital General “Dr. Miguel Silva”, programadas para Histerectomia
abdominal electiva con edad de 30 a 60 afios, ASA I-lIl que cumplieron con los criterios de
inclusién, se les explicd detalladamente en que consiste el proyecto de investigacion con
riesgos y beneficios, si aceptaron y firmaron el consentimiento informado con dos testigos
y el investigador principal, fueron divididas de manera aleatoria en dos grupos de 25

integrantes cada uno (25 observacion, 25 pregabalina).

Se utilizaron capsulas de Pregabalina 150 y 75 mg para las del grupo de estudio,
y se dio seguimiento a los dos grupos. La Pregabalina fue administrada 12 horas previas
al evento quirdrgico y 75 mg mas a las 24 y 48 horas a la primera toma. A todas las
pacientes a su entrada al quir6fano se les pre-medicé con ranitidina 50 mg,
metoclopramida 10 mg y ondansetron 8 mg intravenosos. Se les administré anestesia
neuroaxial con bloqueo subaracnoideo y morfina 100mcg, mas ketorolaco 60mg
intravenoso como analgésicos, a ninguna paciente se les administr6 analgésico
intravenoso después del procedimiento quirdrgico, sélo en caso de que hubieran
presentado dolor con EVA (escala visual analoga) de 4 o mas puntos en la escala de 0 a
10 y se registré la hora de inicio del dolor asi como la dosis total de ketorolaco de rescate

a 1 mg/kg intravenoso.

Se vigil6 la presencia de dolor, efectos colaterales, asi como la necesidad de dosis
de rescate en caso de que presentaran dolor con EVA mayor a 4 puntos a las 6, 12, 24,y
48 horas del postoperatorio. Todos los datos fueron registrados en una hoja de
recoleccién de datos, la informacion fue recabada mediante el interrogatorio directo o
indirecto, asi como del expediente clinico; también se consultaron articulos de revision y

de investigacion.



ANALISIS ESTADISTICO:

Se empled estadistica descriptiva con medidas de tendencia central y medidas de
dispersion. Se analizaron promedios de variables numéricas continuas asi como la
prueba T de student. Se compararon variables categoricas y se empled la prueba de Chi
cuadrada. Consideramos significativo un valor de p < 0.05. Para el procesamiento de los

datos se empled el paquete estadistico para las ciencias sociales (SPSS).

ASPECTOS ETICOS:

Se considera un estudio éticamente clasificado como de riesgo, debido a la
participacién con pacientes; la pregabalina se clasifica como una sustancia de bajo riesgo
de abuso y dependencia; la pregabalina es un farmaco que se encuentra disponible en
este hospital, gracias al programa Salud para Todos (Seguro Popular) lo que hizo que el
estudio fuera factible de realizarse, sin costos para el paciente y sin incrementar los
costos hospitalarios. Este proyecto de investigacion se realizé bajo las normas que rige la
investigacion clinica en el estado en base a la Ley General de Salud, las adecuadas
practicas clinicas, la declaracion de Helsinki en la cual se establece que “que cuando un
médico proporcione una asistencia médica que pudiera tener un efecto de debilitamiento
del estado fisico y mental del paciente, el médico deberd actuar Unicamente en interés
del paciente” y la Norma Oficial para la practica de la Anestesia, con la aprobacién de los
Comités de Investigacion y Etica de esta institucion. El investigador principal se
compromete a proporcionar la informacion oportuna sobre cualquier procedimiento al
paciente, asi como responder cualquier duda que se presente con respecto al

procedimiento que se llevara a cabo.

Reglamento de la Ley General de Salud:

Articulo 13: En toda investigacion en la que el ser humano sea sujeto de estudio, debera
prevalecer, el criterio del respeto a su dignidad y la proteccion de sus derechos y

bienestar.

Articulo 14: La investigacion que se realice en seres humanos debera desarrollarse bajo

las siguientes bases:



1. Se ajustara a los principios cientificos y éticos que la justifiquen.

2. Se fundamentara en la experimentacién previa realizada en animales, en

laboratorios o en otros hechos cientificos.

3. Se debera realizar solo cuando el conocimiento que se pretenda producir no pueda

obtenerse por otro medio idéneo.

4, Deberan prevalecer siempre las probabilidades de los beneficiados esperados

sobre riesgos predecibles.

5. Contara con el consentimiento informado y por escrito del sujeto de investigacion o

su representante legal, con las excepciones que este reglamento sefale.

6. Debera ser realizada por profesionales de la Salud a que se refiere el articulo 114
de este reglamento, con conocimiento y experiencia para cuidar la integridad del ser
humano, bajo la responsabilidad de una instituciéon de atencién a la salud que actie bajo
la supervision de las autoridades sanitarias competentes y que cuente con los recursos

humanos y materiales necesarios que garanticen el bienestar del sujeto de investigacion.

7. Contard con el dictamen favorable de los comités de investigacion, ética y de

bioseguridad en su caso.

8. Se llevara a cabo cuando se tenga la autorizacion del titular de la institucion de

atencion a la salud y en su caso, de la secretaria.

Declaracion de Helsinski:



El principio béasico es el respeto por el individuo, su derecho a la
autodeterminacion y el derecho a tomar decisiones informadas (consentimiento
informado), incluyendo la participacion en la investigacién, tanto al inicio como durante el
curso de la investigacion. El deber del investigador es solamente hacia el paciente o el
voluntario, y mientras exista necesidad de llevar a cabo una investigacién, el bienestar del
sujeto debe ser siempre precedente sobre los intereses de la ciencia o de la sociedad, y
las consideraciones éticas deben venir siempre del andlisis precedente de las leyes y

regulaciones.

El reconocimiento de la creciente vulnerabilidad de los individuos y los grupos
necesita especial vigilancia. Se reconoce que cuando el participante en la investigacion
es incompetente, fisica 0 mentalmente, incapaz de consentir, 0 es un menor entonces el
permiso debe darlo un sustituto que vele por el mejor interés del individuo. En este caso

Su consentimiento es muy importante.

RESULTADOS:

En total, 50 pacientes mujeres de entre 30 y 60 afios fueron evaluadas para
elegibilidad y ningun caso fue excluido. De las 50 mujeres que recibieron la medicacion o
fueron observadas después de la aleatorizacion concluyeron el estudio. De las 50

pacientes que terminaron el estudio, 25 recibieron Pregabalina.

Las puntuaciones EVA en el postoperatorio de los pacientes fueron
significativamente menores en el grupo pregabalina a los 6.a y 12.a horas del
postoperatorio en comparacion con el grupo control (p = 0,00027612; y p = 0,00020254
respectivamente). Sin embargo, no hubo diferencia estadisticamente significativa en los
valores EVA en la 0.a, 24.a y 48.a horas del postoperatorio entre los grupos (p > 0,05 en

todas las comparaciones, figura 2).



El promedio del consumo de ketorolaco en el postoperatorio fue menor en el grupo

pregabalina en comparacion con el grupo control.

No existieron efectos adversos tales como NVPO, somnolencia y mareo durante
las primeras 24 h después de la cirugia. La incidencia de NVPO, somnolencia y mareos,

fueron parecidos entre los grupos.

Otros efectos adversos, como depresion respiratoria, alteracién de la vision y

cefalea no fueron observados en ningun paciente de ambos grupos.

No se encontré diferencia en la estancia hospitalaria debido a que toda paciente es
dada de alta a las 36 horas, como resultado a otras valoraciones y situaciones ajenas a

esta investigacion.

En el Cuadro 1 se muestran las caracteristicas de cada grupo de estudio; no
encontrandose diferencia estadisticamente significativa entre ambos grupos estudiados
en cuanto a las variables de Edad, Peso, Dosis de Rescate y Estancia Hospitalaria. Esto
significa que ambos grupos de estudios eran homogéneos y que los resultados obtenidos
no se debieron al azar. La edad promedio del grupo control fue de 44.24 + 6.2 y en el
grupo tratado fue de 43.6 £ 6.17, el peso promedio fue de 69.48 + 12.67 en comparacion
con el grupo tratado que fue de 66.24 + 8.19. Los dias de estancia hospitalaria promedio
para el grupo control fueron de 1.5 + 0 y en el grupo tratado de 1.52 + 0.1 y las dosis de

rescate en el grupo control 1.16 + 0.74 y en el grupo tratado de 0.92 + 0.4. (Cuadro 1).



CARACTERISTICAS DE LA POBLACION
ESTUDIADA (promedio y DE)

_

n 25 25

Edad (afios) 44.24 + 6.2 43.6 + 6.17
Peso (kg) 69.48 + 12.67 66.24 = 8.19
Estancia Hospitalaria (dias) 1.5+0 1.52 + 0.1
Dosis Analgesia Rescate 1.16 + 0.74 0.92 + 0.4

(numero de dosis)

Cuadro 1

Cuadro 1. Cuadro descriptivo de las variables demogréficas de la poblacién estudiada.

La intensidad del dolor evaluada a las O, 6, 12 y 24 horas se muestra en la Figura
1. No se observé diferencia significativa en la evaluacion basal a la hora cero, el EVA en
este momento fue 0 en ambos grupos con un valor p= 0.04. A las 6 horas el grupo tratado
con Pregabalina presento menor dolor en comparacion con el grupo control, EVA de 3.2
vs 5.4, (p= 0.0002761). A las 12 horas el dolor fue significativamente menor en el grupo
tratado con pregabalina en comparaciéon con el grupo control, EVA 2.4 vs 4.4, (p=
.0.0002025). A las 24 horas no se observé diferencia significativa entre ambos grupos,

(grupo tratado con pregabalina vs control, EVA 1.7 vs 1.04, p= 0.237).



Intensidad de Dolor EVA

m Control
M Pregabalina

0 0,04

Oh 6 h 12 h 24 h

= p<0.05 Fig. 1

En la Figura 1: se observa la diferencia estadisticamente significativa en la percepcion de
la Intensidad al Dolor tanto a las 6,12 y 24hrs en comparacion del Grupo Control vs

Pregabalina.

En la figura 2, se muestra una grafica que describe la percepcion de alivio en cuanto a la
sensacion de dolor comparado entre el grupo control y el grupo tratado con pregabalina a
las 6 horas. En el grupo control ninguna paciente manifesté sensacion de alivio, mientras
gue solo una paciente del grupo tratado con pregabalina refiri6 sensacion de alivio. Esta

diferencia no fue significativa.



25 -

20 -

15 - m Alivio
10 - m No Alivio
5 1 O 1

Control6 h  Pregabalina6 h

En la Figura 2: se observa la diferencia de la percepcién del Alivio del Dolor a las 6 horas

en comparacion del Grupo Control (ninguno = 0) vs Pregabalina (de 1).

En la figura 3, se muestra una gréafica que describe la percepcién de alivio en cuanto a la
sensacion de dolor comparado entre el grupo control y el grupo tratado con pregabalina a
las 12 horas. En el grupo control una paciente manifesté sensacion de alivio, mientras que

siete del grupo tratado con pregabalina refirié sensacion de alivio.

En la figura 4, se muestra una gréafica que describe la percepcién de alivio en cuanto a la
sensacion de dolor comparado entre el grupo control y el grupo tratado con Pregabalina a
las 24 horas. En donde en el grupo control once pacientes manifestaron sensacién de
alivio, mientras que solo cuatro pacientes del grupo tratado con Pregabalina refirié
sensacion de alivio. Esta diferencia a las 24 horas en donde se invierte la mejoria de
percepcion de alivio de dolor en el grupo control en comparacioén con el grupo tratado a

las 6 y 12 horas; sea debido al efecto de vida media de la Pregabalina.



Alivio del Dolor Gradual
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Fig. 3

En la Figura 3: se observa la diferencia de la percepcién del Alivio del Dolor a las 12 horas

en comparacion del Grupo Control (de 1) vs Pregabalina (de 7).



Alivio del Dolor Gradual
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Fig. 4

En la Figura 4: se observa la diferencia de la percepcién del Alivio del Dolor a las 24 horas
en comparacion del Grupo Control (de 11) vs Pregabalina (de 4). Notandose que la

Pregabalina a las 24 horas ya no es tan eficaz.



Mejoria/Alivio Dolor

Control mejor Pregabalina mejor
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Fig.5

En la Figura 5: se observa que la probabilidad de percepcion de alivio fue mayor a las 12

horas con Pregabalina, y en el grupo Control a las 24 horas.

DISCUSION:

Con el presente trabajo estudiamos la hip6tesis de que una dosis de 150 mg de
pregabalina 12 horas previas al evento quirtrgico y 75 mg, 24 y 48 horas después a la
primera toma; como adyuvante en la analgesia preventiva en histerectomia total, afectaria
los resultados de dolor, consumo de ketorolaco de rescate y estancia hospitalaria en el

periodo postoperatorio de pacientes sometidos a Histerectomia Total Abdominal.

En este trabajo no se observo diferencia entre el grupo control y tratado con
pregabalina en la primera evaluacion de EVA debido a que las pacientes aun se

encontraban bajo efecto anestésico. El EVA fue estadisticamente menor en las primeras 6



h del postoperatorio en el grupo Pregabalina en comparacién con el grupo Control. La
pregabalina tiene una rapida absorcién y alcanza concentracion plasmatica maxima a la

hora!?, lo cual explicaria su efecto analgésico desde las primeras 6 horas.

A las 12 horas, el valor EVA fue significativamente menor en el grupo tratado con
Pregabalina en comparacién con el grupo Control. Este efecto pudiera ser debido a la vida
media plasmatica de la pregabalina que es de 6.3 horas®®, y su efecto analgésico se

puede observar hasta las doce horas de su administracion.

A las 24 horas el valor de EVA en ambos grupos fue semejante y no se observaron
diferencias significativas. Esto pudiera explicarse debido a la cinética de eliminacion de la
Pregabalina que a las 24 horas dejaria concentraciones muy bajas del farmaco, por lo que
no se espera mayor efecto analgésico después de esta hora. A este hecho se agrega que
se redujeron las dosis posteriores a la mitad debido a la necesidad de ambulacion precoz

y para disminuir los efectos adversos como somnolencia y mareo.

El alivio del dolor o sensacién de mejoria clinica es una variable cualitativa que se
incluyo de inicio como parte de los objetivos especificos. Sin embargo, resulta de valor
clinico conocer la percepcion de la paciente en cuanto a su propia evolucién y sensacion
personal. Este valor no resultd significativo en ninguna de las evaluaciones a las 0 y 6

horas.

Llama la atencién que la primera paciente que menciono alivio fue en el grupo de
pregabalina desde las 6 horas, este hecho fue indicado por otra paciente mas hasta las 12
horas en el grupo control, sin embargo en este momento 7 pacientes del grupo tratado ya
lo referian. A las 24 horas esta observacion fue menos notable en el grupo tratado con
Pregabalina probablemente debido a que en este momento ya no se tiene efecto de la

misma.



La administracion de dosis de rescate con Ketorolaco mostro una tendencia a ser
menor en el grupo tratado con Pregabalina en comparacién con el grupo control, sin
embargo, no se alcanzo diferencia estadisticamente significativa. Se evaluaron las dosis

totales de rescate independientemente de su hora de administracion.

Los dias de estancia intrahospitalario no fueron valorables debido a que las
pacientes fueron egresadas a las 36 horas independientemente de su estado de dolor. Su
egreso fue valorado de acuerdo a otros criterios evaluados por los médicos tratantes
como inicio de ambulacién, actividad peristaltica y tolerancia de la via oral, ausencia de

fiebre, necesidades del servicio, entre otros.

Los efectos adversos mas comunes de la pregabalina dependen de la dosis
(somnolencia y mareos) ** y las posibles ventajas de la pregabalina pueden ser mitigadas
por esos efectos colaterales molestos; por tanto, es muy importante determinar la dosis
mas baja ideal de pregabalina para el uso analgésico sin resultados adversos. En nuestro
trabajo, no observamos ninglin aumento significativo de efectos colaterales incluyendo
nausea y vomito postoperatorio (NVPO), sedacion, mareos, dolor de cabeza, prurito,
retencién urinaria, depresion respiratoria, somnolencia, vértigo y anomalias visuales
durante las primeras 24 h después de la cirugia en el grupo pregabalina en comparaciéon

con el grupo control.

En el presente estudio habra que considerar varias limitaciones, entre las cuales
estan la ausencia de un grupo placebo y de seguimiento clinico a largo plazo, ademas de
gue las necesidades de egreso de los pacientes por el servicio de ginecologia, no permitié

completar el tiempo planeado de seguimiento hasta las 48 horas.

De acuerdo con los resultados podemaos concluir, que la dosis preventiva de 150

mg de pregabalina oral 12 horas previas al evento quirdrgico y 75 mg, y 24 horas después



a la primera toma, como adyuvante en la analgesia preventiva en Histerectomia
Abdominal Total fue eficaz en la reduccion de las puntuaciones de dolor en el
postoperatorio y del consumo de analgésicos en pacientes sometidos a Histerectomia

Abdominal Total, sin efectos colaterales.

Futuros estudios podrian ser orientados en implementarse el uso de mayor dosis

de Pregabalina.
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CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
Secretaria de Salud Michoacan Hospital General "Dr. Miguel Silva”
Departamento de Ensefianza e Investigacion
Departamento de Anestesiologia

Morelia Michoacéan a de del 2018.

Por medio de la presente autorizo formar parte del estudio de investigacion "ANALGESIA
PREVENTIVA CON PREGABALINA EN HISTERECTOMIA" cuya finalidad es la de evaluar el
efecto analgésico de la Pregabalina de manera preventiva al dolor postquirdrgico, recibiendo
Pregabalina 150mg una noche antes de mi histerectomia y dos tomas de 75mg cada una a las 24 y
48 horas de la primera toma; el cual una vez administrado podrian causar efectos colaterales como
reaccion alérgica, sedacion, entre otros, que pueden ser leves y transitorios y se presentan en un
bajo porcentaje de pacientes. Se me ha explicado de forma clara y lenguaje sencillo y preciso el
procedimiento a realizar como participante en el estudio asi como la técnica anestésica empleada,

se me ha dado la oportunidad de aclarar todas mis dudas.

Entiendo que el anestesidlogo empleara todos los medios a su alcance buscando seguridad para
mi tanto durante el acto anestésico y durante el estudio de investigacién. Sin embargo estoy
consciente que no hay garantia absoluta de resultados con la anestesia seleccionada y se me

han explicado los posibles riesgos relacionados con la administracion.

Autorizo al anestesi6logo tratante incluirme como paciente muestra del protocolo de investigacion
denominado "ANALGESIA PREVENTIVA CON PREGABALINA EN HISTERECTOMIA ™.

Entiendo que conservo el derecho de retirarme del estudio en cualquier momento que lo considere
conveniente, sin que ello afecte la atencibn medica que recibo del hospital y que los datos
relacionados con mi privacidad seran manejados en forma confidencial.

De ser necesario se puede comunicar con la Dra. Maria Teresa Silva Tinoco Zamudio (Presidenta
del Comité de Etica en Investigacion Hospital Dr. Miguel Silva).Tel: 3172997.

Nombre y Firma del Investigador.

Acepto. Testigo.



HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

“‘EFICACIA Y SEGURIDAD DE LA PREGABALINA EN ANALGESIA PREVENTIVA Y

MULTIMODAL EN PACIENTES SOMETIDAS A HISTERECTOMIA TOTAL ABDOMINAL”

No. De paciente

EDAD: PESO: TALLA: ASA:

INICIO Y TERMINO DE ANESTESIA: -=--

INICIO Y TERMINO DE CIRUGIA: ---

SIGNOS VITALES BASALES:

FC: FR: TIA: / TAM: SPO2: %

Parametros 0 horas 6 horas 12 horas 24 horas 48 horas.

Intensidad del Dolor (EVA)

Alivio del Dolor

-Mucho Mejor.

-Mejor.

-lgual.

-Peor.

-Mucho Peor.

Mareo

Somnolencia




DOSIS DE RESCATE CON KETOROLACO: Si__ No_

DOSIS TOTAL EN 24 horas DE KETOROLACO:

ESTANCIA HOSPITALARIA: DIAS.
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