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1. Resumen

Realizamos un estudio clinico aleatorizado estandarizado. Se conformaron
dos grupos, en base a una tabla de numeros aleatorizados; grupo A 45 pacientes
premedicadas con gapapentina 400 mg VO 1 h antes del procedimiento
quirurgico, grupo B 45 pacientes las cuales no seran premedicadas. En las
primeras 12 h del post operatorio se evaluara el nivel de dolor, ademas la cantidad
y tipo de analgesia post operatoria en forma basal y los rescates analgésicos. La
informacion se recabo de nuestras hojas de recoleccién de datos. Se
distribuyeron segun la clasificacion de estado fisico de la ASA en ASA | (21%),
ASA Il (79%), cumplian con los criterios de inclusién y exclusion. El grupo A fue
premedicadas una hora antes del procedimiento quirurgico con 400 mg de
gabapentina via oral y un grupo B o grupo control no recibieron premedicacion. Se
valoraron los valores de la Escala Visual Analoga (EVA) en la primer hora del
postoperatorio y a la cuarta, sexta y décimo segunda hora respectivamente,
también se contabilizaron los rescates analgésicos en las primeras doce horas del
postoperatorio. El valor de EVA se redujo en un 43% en el grupo Ay la aplicacion
de rescates analgésicos se redujo en un 6.9% en el mismo grupo, se encontrd
una valor de p de 0.02 lo cual indica una disminucion estadisticamente
significativa sumada a la disminucion clinica de dolor y disminucién de numero de
rescates analgésicos observada en el grupo A. Concluimos que la utilizacién de

gapapentina pre medicada en las pacientes sometidas a histerectomia total

\



abdominal disminuye el valor de EVA asi como la utilizacion de rescates
analgésicos en las doce horas de postoperatorio inmediato por lo tanto la

hipotesis de trabajo se acepta.
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2. Introduccién, materiales y métodos

El compuesto gabapentina, fue aprobado inicialmente como antiespasmadico,
pero con pocos resultados; pasando luego a ser parte de los anticonvulsivantes
de nueva generacion y por ultimo se ha utilizado como tratamiento en del dolor
neuropatico; aprobado por la FDA en 1993 como tratamiento adyuvante de las
crisis complejas parciales en nifios de aproximadamente 12 afios de edad y
actualmente aprobado para el tratamiento del dolor neuropatico en general. Es
estructuralmente analogo al acido gamma-aminobutirico (GABA) pero no
interacciona con sus receptores. En su estructura combina el &acido

gamma-aminobutirico y un anillo ciclohexano.

Actua simulando los efectos de GABA, sin embargo la gabapentina no se
unen a los receptores GABA A o al GABA B; ademas los efectos antinociceptivos
en modelos de dolor neuropatico no son revertidos con la administracion de

antagonistas de los receptores GABA.

Su mecanismo de accién no se conoce totalmente, pero se han postulado

numerosas teorias:

1. Aumenta la concentracién y la sintesis de GABA activando la

enzima glutamildecarboxilasa.



2. Potencia la accibn de la enzima succinil- semialdehido
-deshidrogenasa que cataboliza el glutamato, por lo que disminuye su
concentracion en un 20%.

3. Inhibe los potenciales generados por flujo de sodio en los canales
de sodio voltaje-dependientes

4. Se cree que se une a una subunidad (alfa2-delta) de los canales
de calcio voltaje-dependientes, esta subunidad expresa 4 isoformas, y de

esas isoformas la 1y la 2, expresan alta afinidad por el gabapentina.

Los mecanismos desencadenados son basicamente la reduccién de en la
liberacion de neurotransmisores resultando en una disminucion de la
hiperexcitabilidad neuronal. Estas acciones son llevadas a cabo de manera
presinaptica y por eso la disminucion en el influjo de calcio a este nivel, reduce la
presencia de glutamato, sustancia P y norepinefrina en la sinapsis (8, 9).Otras
posibles interacciones reportadas incluyen interacciones con el sistema de
transporte del L-aminoacido, la hiperpolarizacién de los canales de potasio e
inhibicién del receptor tipo AMPA, principalmente a nivel espinal, aunque esta

interaccidn ha sido cuestionada recientemente (10, 11).

La gabapentina es absorbida a nivel del intestino delgado. La absorcién de
gabapentina es inversamente proporcional a la dosis; dosis de 300 mg tienen una
biodisponibilidad de aproximadamente 60% mientras que una dosis de 600 mg,
tiene una biodisponibilidad disminuida a 45%. Tiene una vida media corta. Su
biodisponibilidad no es dosis-dependiente. Las comidas no modifican su tasa de
absorcion. Circula principalmente libre, con escasa fijacion a las proteinas.

Atraviesa la barrera hematoencefalica, encontrandose en el LCR



aproximadamente un 20% de su nivel plasmatico. Las interacciones
medicamentosas son minimas y solo se destaca la disminucién en la depuracion
cuando son empleados farmacos anti-H2 y una disminucion en la absorcion
cuando son utilizados simultdneamente antiacidos orales, por lo que la
administracion conjunta debe estar separa por lo menos 2 horas. La fijacion de
estos compuestos a las proteinas plasmaticas es minima, lo que concuerda con
su ausencia de interaccion farmacologica.

Mas del 90% del farmaco se excreta sin cambios en la orina, por esto mismo
se presenta una disminucion en la eliminacion de manera lineal con la caida en la
depuracion de creatinina, siendo mucho mayor cuando se alcanzan valores
inferiores a 60 ml/min. La hemodialisis remueve la gabapentina. La vida media de
eliminacién de gabapentina es independiente de la dosis y oscila de 5 a 7 horas
Ya que se elimina renalmente, el riesgo de interaccion con farmacos de
metabolismo por el citocromo P-450 es escaso, ademas no induce las enzimas
oxidativas mixtas responsables del metabolismo de los farmacos. El 50-70% de
los pacientes experimentan algun efecto adverso, aunque sélo el 10% del total
son afectados con cierta intensidad o experimenta limitacion para sus actividades
cotidianas. El 5% de los pacientes tratados con este medicamento se ven
obligados a suspender el tratamiento.

Los efectos adversos mas frecuentes son somnolencia (20%), mareos (18%),
ataxia (14%), astenia (11%) y nistagmo (10%). Otras reacciones adversas son:
cefalea (8-9%), temblor (7-8%), diplopia (5-7%), nauseas y vomitos (5-6%), rinitis
(4-5%); y en menor medida, prurito, erupciones exantematicas, edema,

hipertension, dispepsias, sequedad de boca y estreiimiento, aumento de peso,



mialgia, ansiedad, amnesia, depresidn, descoordinacion psicomotriz, leucopenia,

impotencia sexual.



2.1. Revision de literatura

La gabapentina introducida inicialmente como anticonvulsivante,
posteriormente demostro efectividad en el manejo de afecciones dolorosas
cronicas luego se extendié su uso en condiciones agudas particularmente en el
periodo perioperatorio tan diversas como: analgesia postoperatoria, ansiolisis
preoperatoria, prevencion de dolor cronico postquirurgico, atenuacién de la
respuesta hemodinamica a la laringoscopia e intubacion, prevencién de la nausea,
vomito y delirium postoperatorio. Utilizado como analgesia postoperatoria ha
tenido interés desde la década pasada principalmente por su efecto como
analgesia preventiva usado antes del estimulo quirurgico debido a su accion
sobre varios receptores de las vias moduladoras del dolor en la médula espinal y
por contar con un buen perfil farmacolégico y de seguridad con pocos efectos
adversos. La anterior aproximacion llevo a la realizacion de multiples estudios que
permiten evaluar su utilidad en revisiones sistematicas y meta analisis con
tendencia marcada a un efecto en reduccion de consumo de opioides y menores
escalas de dolor pero con déficits en cuanto a esquemas y periodos de
dosificacion que permitieran determinar la dosis mas efectiva y el periodo en el
cual administrarla, asi como establecer su principales efectos adversos. Desde

entonces se han realizado nuevos ensayos clinicos donde se evalua el uso de



gabapentina preoperatorio como dosis unica en el control del dolor post operatorio

en diferentes tipos de cirugias en adultos.

Los primeros trabajos en animales mostraron la eficacia de la gabapentina y
de sus analogos como el acido S1 (+)-3-isobutil-y-aminobutirico de una forma
dosis dependiente, en la disminucion de la alodinia tactil asociada a un modelo de
ligadura de nervio espinal en ratas y en al hiperalgesia térmica producida por
constriccidn cronica del nervio ciatico. (8) Existe un modelo que intenta reproducir
el dolor neuropatico que se produce en la neuropatia diabética utilizando la
estreptozocina. Una simple dosis de esta toxina produce sindromes dolorosos en
ratas, similares a los que se ven en pacientes con neuropatia diabética dolorosa.
Aprovechando este modelo, Jones et al describen la presencia de alodinia
estatica y dinamica y examinan los efectos de la gabapentina, pregabalina,
morfina y amtriptilina en el bloqueo de las respuestas dolorosas. Lo primero que
observaron fue que la gabapentina y la pregabalina bloqueaban ambos tipos de

alodinia, lo cual no hacian la amtriptilina ni la morfina. (8)

El estudio mas completo sobre la accidén de la gabapentina y la pregabalina
en animales es el realizado por McClelland et al en neuronas de los ganglios de
raices dorsales en ratas. Observaron que los potenciales de accion que se
producen como respuesta a una corriente despolarizante mantenida en una
poblacion de neuronas de los ganglios dorsales disminuian con la aplicacion tanto
de gabapentina como de pregabalina, lo cual no se producia si el potencial era de
un solo estimulo. Se midieron y compararon los tamafios de los somas de las

neuronas, apreciandose que el aumento del intercambio entre los iones de



potasio y calcio se producia en los somas mas largos, mientras que en los somas
mas pequefos la pregabalina producia un efecto inhibidor, seguramente por una
modulacién inhibitoria de las conductancias del potasio. Otro hallazgo importante
fue que en la modulacion de los canales de calcio estos dos farmacos no

actuaban sumando sus efectos, por tanto no tenian accion aditiva. (8)

En un estudio hecho por Turan y colaboradores en el que se deseaba
comprobar la hipotesis de que la gabapentina producia una disminucién del dolor
postoperatorio, asi como el consumo de opioides y una recuperacion mas rapida
se estudié a 100 pacientes sometidos a histerectomia abdominal. Estos pacientes
se dividieron en cuatro grupos: 1. grupo control que recibio placebo 2 dias antes
de la cirugia 2. Grupo que recibio rofecoxib 50mg/dia PO y placebo antes de la
cirugia 3. Grupo que recibio gabapentina 1.2 gr/dia PO y blacebo antes de la
cirugia 4. Grupo que recibié una combinacion de rofecoxib y gabapentina antes de
la cirugia. El dolor postoperatorio se redujo significativamente en los pacientes de
los 3 grupos que recibieron medicamentos en comparacioén con el grupo control.
El consumo de analgésicos también disminuyo en los grupos 2 y 4, asi como una
rapida recuperacién de la funcion intestinal. A las 72 horas los 3 grupos refirieron
estar satisfechos con el manejo del dolor que habian recibido. Por lo que
demostraron que la gabapentina es un adyuvante analgésico aceptado para

manejo del dolor. (11)

En otro estudio realizado por Turan y colaboradores, en el que tenian como
hipotesis de que la premedicacion con gabapentina minimizaria el dolor

relacionado al torniquete en pacientes sometidos a cirugia de mano y que se les



administraba anestesia IV regional. 5 Los pacientes fueron distribuidos en dos
grupos: 20 de ellos recibieron placebo una hora antes de la cirugia, y 20
recibieron 1.2 gr de gabapentina antes de la operacion. A todos los pacientes se
les administro anestesia Regional intravenosa con lidocaina 3 mg/kg, diluido en
solucion salina con un volumen total de 40 ml. Se les administré6 a todos los
pacientes fentanil a dosis de 0.5 mg/kg como analgesia de rescate durante la
cirugia. Se utilizdé la escala visual analoga (0-10) para evaluar el dolor en un
periodo de 24 horas, los pacientes con un puntaje mayor de 4 recibian 75 mg de
diclofenaco. El puntaje de dolor por torniquete a los 30, 40, 50 y 60 minutos fue
menor en los pacientes que recibieron gabapentina, también el tiempo en el cual
se administro la analgesia de rescate fue mas prolongado en este grupo. El
puntaje de dolor a los 60 y 120 minutos después de la cirugia fue menor asi como
el consumo de diclofenaco. Por lo que llegaron a la conclusion de que la
gabapentina reduce el dolor en el periodo postoperatorio. (12) Turan vy
colaboradores con el deseo de demostrar una vez mas el efecto analgésico de la
gabapentina en otro tipo de cirugia, realizaron un estudio en pacientes que iban a
ser sometidos a rinoplastias y a cirugia endoscopica de senos. Los pacientes
recibieron placebo o gabapentina una dosis de 1.2 gr una hora antes de la cirugia.
Después de la premedicacion 25 pacientes de cada grupo recibieron propofol,
fentanil y anestesia local en el sitio de operacion. La sedacion se mantuvo con
una infusién continua de propofol. Se administro diclofenaco como analgesia de
rescate. El puntaje postoperatorio y transoperatorio de dolor fue menor en el
grupo de gabapentina, también el consumo de diclofenaco y fentanil fue menor en
este grupo. Pero en el grupo que recibié gabapentina hubo mayor incidencia de

mareos, por lo que puede limitar su uso en cirugias ambulatorias. (13).



Otro estudio hecho con gabapentina en el que se deseaba probar la hipotesis
de que este medicamento administrado en el preoperatorio disminuiria la
ansiedad y proporcionaria una mejor analgesia postoperatoria asi como una
movilizacion mas rapida de pacientes sometidos a artroscopia para reparacion de
ligamento cruzado anterior. El estudio comprendié a 40 pacientes, distribuidos
aleatoriamente, a los que se le administro 1200mg PO de gabapentina o placebo
1-2 horas antes de la cirugia. El grupo de gabapentina mostré disminucién de la
ansiedad en comparacién con el grupo control, ademas este grupo requiri® menos
morfina, y se evidencié una disminucion en las escalas de valoracion de dolor y la

actividad de flexion de rodilla mejoro a las 24 y 48 horas de cirugia. (14)

No en todos los estudios se han obtenido resultados positivos, ya que en un
estudio donde se evaluaba el dolor postoperatorio en pacientes a los que se les
realizo artroscopia de hombro bajo anestesia general y bloqueo de plexo braquial
interescalenico, ademas de administrarles una dosis oral de gabapentina de 800
mg 2 horas antes de la cirugia, en este estudio no se observaron diferencias
significativas en cuanto al alivio del dolor, lo unico que se observo fue que el grupo

de gabapentina presento menos incidencia de cefaleas en el postoperatorio. (15)

En un ensayo clinico realizado en mujeres sometidas a cirugia laparoscopia
de esterilizacién en la que evaluaban dolor postoperatorio y uso de morfina en el
periodo de recuperacion; se les administro gabapentina 1200 mg en el

preoperatorio, pero los resultados no fueron significativos para disminucion de



consumo de morfina, alivio de dolor postoperatorio o la frecuencia de efectos

adversos presentados. (16)

Fue demostrado el efecto analgésico de gabapentina en un ensayo clinico
realizado en pacientes sometidos a cirugia ortopédica de miembros inferiores y su
relacion en el consumo postoperatorio de morfina. Los pacientes eran ASA | vy I,
el grupo de gabapentina recibié una dosis de 300 mg vs un grupo placebo. El
dolor postoperatorio fue evaluado mediante la escala visual analoga a las 2,4, 12
y 24 horas postoperatorias. El grupo de gabapentina presento puntajes menores
en la escala del dolor, ademas el consumo de morfina fue menor en este grupo.
(17)  En un grupo de 50 pacientes sometidas a histerectomia y ooforectomia
abdominal se les administro una dosis de gabapentina, este estudio evidencio una
disminucién de dolor postoperatorio asi como disminucion en el consumo de
tramadol, sin estar asociado a mayores efectos adversos como mareos, nauseas,
vomitos. (11) El uso analgésico de la gabapentina también a sido evaluado para el
tratamiento del dolor neuropatico en pacientes con cancer donde se evidencio un
resultado favorable a pesar de ser pacientes ya tratados con analgésicos opiodes.
(18) En pacientes sometidos a cirugia de miembro inferior con anestesia epidural,
y a los cuales se les administro gabapentina preoperatoria tuvieron mejores
resultados en cuanto al dolor postoperatorio a pesar de presentar alta incidencia

de mareos como efecto adverso de la gabapentina. (2)

La analgesia multimodal se logra por combinacion de analgésicos y/o
técnicas analgésicas que actuan por diferentes mecanismos de las vias de

transmision del dolor en el sistema nervioso resultando en analgesia aditiva o

10



sinérgica disminuyendo los efectos adversos de la administracion de un solo
analgésico, dentro de los grupos farmacoldgicos analgésicos se encuentran los
opioides(morfina  hidromorfona, fentanil, etc.), los antinflamatorios no
esteroideos(acetaminofén, ibuprofeno, diclofenac, dipirona, ketorolac etc.) , los
antagonistas del receptor N metil D aspartato(ketamina, magnesio) , los agonistas
Alfa -2 adrenérgicos (clonidina, dexmedetomidina), los
glucocorticoides(dexametasona), moduladores de la corriente de calcio por
fijacion a la subunidad a2 & del canal de calcio voltaje dependiente(17).La
gabapentina disminuye la utilizacion de analgésicos sistémicos en pacientes
sometidos a anestesia general; también produce resultados similares al ser
combinados con técnicas neuroaxiales (1). La administracion oral de gabapentina,
produce una disminucién en los requerimientos de analgesia epidural controlada

por el paciente en cirugia de miembro inferior (17).

Se demostro que en la histerectomia total abdominal la  gabapentina y
pregabalina, prolongan la analgesia y disminuyen la necesidad de rescate
analgésico en ambos grupos de estudio (6) Los efectos analgésico de la

gabapentina son mas duraderos con efectos secundarios minimos.

La histerectomia presenta dolor visceral y neuropatico, la sensibilizacion
central es responsable del segundo. La via nociceptiva tiene su origen en los
nociceptores. En condiciones normales las primeras neuronas, al recibir un
estimulo, se despolarizan por la entrada de sodio a través de canales
dependientes de voltaje. Los axones de estas neuronas realizan su primera
sinapsis a nivel del asta posterior de la médula. Esta sinapsis esta regulada por

interneuronas espinales inhibitorias que liberan GABA y por neuronas inhibitorias

11



descendentes desde la sustancia reticular (serotoninérgicas) y desde el rafe
(alfaadrenérgicas)entina, pregabalina); y dentro de las técnicas analgésicas se
encuentra los bloqueos regionales, la infiltracion de las heridas con anestésicos
locales, la analgesia epidural; también hay unas medidas no farmacolégicas que
tienen cabida en la analgesia multimodal como la acupuntura y la terapias frio

calor y los TENS.

Los efectos antinociceptivos de la gabapentina se ve potenciado de manera
sinérgica cuando es administrada de forma simultanea con agentes analgésicos
que operan por diferentes vias, como lo son farmacos tipo inhibidores de la
COX-2. (16) (18). El dolor generado por el movimiento no es modulado de manera
adecuada por opioides, solo por técnicas neuroaxiales o periféricas, pero no todos
los pacientes son candidatos para este tipos de aproximaciones por multiples
razones. El dolor dinamico se ha relacionado directamente con complicaciones
postoperatorias como lo son la presencia de atelectasias, y ademas su manejo es
fundamental para poder comenzar una rehabilitacién postoperatoria temprana. La
gabapentina ha demostrado ser eficaz en este aspecto. Por ejemplo, en Cirugia
de Rodilla de tipo ligamento cruzado anterior el empleo de gabapentina ha
generado una mas rapida movilizacion, tanto de manera pasiva como activa
(17).La gabapentina disminuye la utilizacion de analgésicos sistémicos en
pacientes sometidos a anestesia general; también produce resultados similares al
ser combinados con técnicas neuroaxiales (1). La administracion oral de
gabapentina, produce una disminucién en los requerimientos de analgesia

epidural controlada por el paciente en cirugia de miembro inferior (17).
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Se demostro que en la histerectomia total abdominal la  gabapentina y
pregabalina, prolongan la analgesia y disminuyen la necesidad de rescate
analgésico en ambos grupos de estudio (6) Los efectos analgésico de la

gabapentina son mas duraderos con efectos secundarios minimos.

La histerectomia presenta dolor visceral y neuropatico, la sensibilizacion
central es responsable del segundo. La via nociceptiva tiene su origen en los
nociceptores. En condiciones normales las primeras neuronas, al recibir un
estimulo, se despolarizan por la entrada de sodio a través de canales
dependientes de voltaje. Los axones de estas neuronas realizan su primera
sinapsis a nivel del asta posterior de la médula. Esta sinapsis esta regulada por
interneuronas espinales inhibitorias que liberan GABA y por neuronas inhibitorias
descendentes desde la sustancia reticular (serotoninérgicas) y desde el rafe

(alfaadrenérgicas).
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2.2. Planteamiento del problema

La incidencia de dolor postoperatorio en mayor o menor magnitud ocurre en
el 100% de los pacientes. Actualmente el dolor se maneja de una manera
multimodal, con analgesia preventiva que buscan atenuar la respuesta al estimulo
nociceptivo, esto permite la utilizacion de diversos grupos farmacolégicos, que
actuan en diferentes niveles de la via transmisora del dolor desde la periferia

hasta el nivel central.

La histerectomia total abdominal es un procedimientos muy frecuente, dicha
técnica quirurgica condiciona reacciones emocionales diversas, asi como dolor
visceral agudo intenso que representa un reto para el anestesiologo. En el
periodo peri operatorio se debe tener la precaucion de un manejo adecuado de
dolor; lo cual se traducira en bienestar de la paciente; la histerectomia es un
procedimiento extenso y mutilante, durante la diseccion existe traccion de tejidos
y se producen lesiones térmicas por el uso del electrocauterio también se produce
elongacién de los tejidos y de las fibras nerviosas generando dolor agudo en el

postoperatorio por lesion tisular sobre las estructuras de la pared abdominal,
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lesion a viscera y estimulo ejercido sobre los receptores periféricos, por lo anterior
se debe esperar un sindrome doloroso mixto no controlable éptimamente con los
analgésicos antiinflamatorios no esteroideos y los narcoéticos habitualmente

empleados en el postoperatorio.

El dolor postoperatorio no es un problema minusculo y es parte de nuestra
responsabilidad como médicos; su tratamiento adecuado proporciona importantes
beneficios que conducen a la mejoria del prondstico y a la disminucién de la

morbilidad y mortalidad.

¢ La administracién preoperatoria de Gabapentina disminuye el dolor post

quirurgico en pacientes sometidas a Histerectomia total Abdominal?
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2.3. Justificacion

Hemos avanzado sustancialmente reduciendo la morbimortalidad
perioperatoria; la anestesia contribuye disminuyendo el dolor postoperatorio, el
control del mismo debe de estar vinculado en primera instancia a brindar una
mejor calidad de atencion hospitalaria con un adecuado tratamiento, precoz y
eficaz, manteniéndolo los dias que sean necesarios, de acuerdo al tipo de cirugia
y al umbral doloroso de cada paciente. El dolor posoperatorio es una variante
del dolor agudo y uno de los peor tratados, pudiendo durar horas o dias, produce
ansiedad, angustia e insatisfaccion del paciente, mayores tiempos de estancia en
unidad de cuidado postanestésicos y hospitalizacidén, asi como la presentacion de
efectos adversos para la recuperacion (isquemia miocardica, infecciones
pulmonares, ileo, retencidn wurinaria, tromboembolismo y alteraciones
inmunoldgicas) causando una respuesta endocrina que incrementa la secrecion
de cortisol, catecolaminas y otras hormonas del estrés e incremento en los costos
en la atencion medica sumado al retardo en la rehabilitacion y retorno a las
actividades habituales del paciente. ElI conocimiento de las multiples vias
nerviosas y neurotransmisoras implicadas en la neurobiologia del dolor ha
permitido el desarrollo e implementacion de varios medicamentos y técnicas
analgésicas, como ejemplo encontramos la gabapentina, farmaco

anticonvulsivante el cual se ha demostrado que disminuye la sensibilizacion
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central y con ello el dolor postoperatorio, por lo cual es importante realizar este

estudio.
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2.4. Hipétesis

H1 La administracion de gabapentina en el pre operatorio disminuye el
dolor post quirargico en pacientes sometidas a histerectomia total

abdominal.

HO La administracion de gabapentina en el pre operatorio no
disminuye el dolor post quirdrgico en pacientes sometidas a histerectomia

total abdominal.

Ha La administracion de gabapentina en el preoperatorio aumenta el

dolor post quirargico en pacientes sometidas a histerectomia total

abdominal.
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2.5. Objetivos

OBJETIVO GENERAL

Valorar la eficacia de la gabapentina administrada en el pre operatorio para
disminuir el dolor postquirurgico, disminuyendo los requerimientos analgésicos en
las primeras 12 h postquirdrgicas en pacientes sometidas a histerectomia total

abdominal.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Medir el dolor post operatorio en las pacientes post operadas de
histerectomia.

2. Comparar el valor de la escala visual analoga en el postoperatorio
en ambos grupos.

3. Valorar los requerimientos analgésicos y las dosis de rescate

analgésico en las primeras 12 h del post operatorio en ambos grupos.
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2.6. Materiales y métodos

Realizamos un estudio clinico aleatorizado estandarizado. Seleccionamos los
pacientes, se explicaron los riesgos y beneficios y firmaron asi como los objetivos
de la investigacion todos los participantes firmaron el consentimiento
informado. Se conformaran dos grupos, en base a una tabla de numeros
aleatorizados; grupo A 45 pacientes premedicadas con gabapentina 400 mg VO
1 h antes del procedimiento quirurgico, grupo B 45 pacientes las cuales no seran
premedicadas. En las primeras 12 h del post operatorio se evaluara el nivel de
dolor, ademas la cantidad y tipo de analgesia post operatoria en forma basal y los
rescates analgésicos. La informacién sera recabada de nuestras hojas de
recoleccion de datos.

Se manejara una tabla de exel vaciando las hojas de recoleccion de datos,
las variables dependientes cuantitativas discretas se analizaron con estadistica
descriptiva y como pruebas utilizamos t student.

Criterios de inclusion

1. Pacientes entre 30-55 afios de edad.

2. Diagnosticos que requieran histerectomia total abdominal como
tratamiento.

3. ASA I-Il.

4. [ndice de masa corporal entre 23-37.
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5. Cirugia Electiva.
6. Programadas para histerectomia total abdominal.
7. Utilizacion de anestesia neuroaxial.

8. Firma de consentimiento informado de autorizacion.

Criterios de exclusion
1. Pacientes con trastornos de la coagulacién o infeccion en la region
lumbar
2. Pacientes con uso cronico de analgésicos (AINES y opioides)
3. Pacientes con antecedentes de ingesta de anticonvulsivantes,
4. antipsicoticos y antidepresivos.
Criterios de eliminacion
1. Presentacion de reacciones adversas a la gabapentina o a los
anestésicos locales
2. Pacientes en los que se requiera hacer cambio de técnica anestésica.
3. Pacientes que cursan con estado de choque en el transoperatorio.
4. Pacientes en los que no se pueda recolectar adecuadamente la
informacion.

5. Pacientes que deseen suspender su participacién en el estudio.
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2.6.1. Definicion de variables

Definicion de variables

Variables independientes

1. Gabapentina

Variable dependiente
1. Valor de escala visual analoga en las primeras 12 horas del
postoperatorio.
2. Consumo de analgésicos en las primeras 12 horas del postoperatorio.

3. Cantidad de dosis analgésica de rescate en el postoperatorio.
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3. Resultados y discusién

Seleccionamos un grupo de 96 pacientes, todas las pacientes eran ASA |
(21%), ASA Il (79%), cumplian con los criterios de inclusion y exclusion. Los
diagnosticos fueron: miomatosis uterina (50 pacientes), hemorragia uterina
anormal (30 pacientes) e hiperplasia endometrial (16 pacientes). 3 pacientes
fueron retiradas del estudio al cambiar la técnica anestésica por anestesia general
en el transoperatorio, 2 pacientes se excluyeron por presentar estado de
choque en el transoperatorio y en una paciente se realizé rutina de ovario lo que la
excluyo del estudio. La edad minimo fue de 34 afios y la edad maxima de 55 afios,
Grupo A una mediade 42 +-6 afios y para el grupo B una media de 44 +- 4 afios.
Quedando un total de 90 pacientes, la aleatorizacién fue por nones y pares, nones
para grupo A las cuales fueron premedicadas una hora antes del procedimiento
quirurgico con 400 mg de gabapentina via oral y grupo B o grupo control las
cuales no recibieron premedicaciéon. Se valoraron los valores de la Escala Visual
Analoga (EVA) en la primer hora del postoperatorio y ala cuarta, sexta y décimo
segunda hora respectivamente, también se contabilizaron los rescates
analgésicos en las primeras doce horas del postoperatorio. El valor de EVA se
redujo en un 43% en el grupo Ay la aplicacién de rescates analgésicos se redujo
en un 6.9% en el mismo grupo,

En cuanto a la estadistica descriptiva encontramos los siguientes valores: r:

0.41, t15.43, P:0.025, lo cual indica una disminucidon estadisticamente
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significativa sumada a la disminucion clinica de dolor observada en el grupo A,
encontrando también wuna correlacion lineal entre la administracion de
gabapentina preoperatoria y la disminucién en el dolor. Unicamente el 13.3% de
pacientes no requirio rescate analgésico; el 11.1 % corresponde al grupo
premedicado con gabapentina, en el grupo B este valor fue de 2.2%. En
referencia a los rescates analgésicos estadisticamente encontramos los
siguientes valores r:0.47 t:1.34 P:0.10. A pesar de encontrar una correlacion lineal
entre la administracién de gabapentina y disminucién de aplicacion de rescates
analgésicos, la reduccion no es estadisticamente significativa.

Infortunadamente no se utiliza de manera rutinaria la gabapentina, siendo
una alternativa accesible y de bajo coste, con pocos efectos adversos a las dosis

recomendadas como terapia multimodal de manejo del dolor.

Cuadro 1. Comparacion de ambos grupos para
ASA, talla, peso y edad

Pacientes Grupo A Grupo B

ASA | 9% 12%
ASAII 41% 38%
Peso (kg) 70 +-5 74 +-6

156 +-
Talla (cm) 12 155+- 8
Edad (afios) 42+-6 44 +-4

Grupos por edad
_ — .
mEEin
ool ki dal TN
36 38 0 42 44 4

30 32 34 4 6 48 50 52 54

M Grupo A
M Grupo B

=
i =auc]

Numero de pacientes
ORrNWBEULIGI~]

Edad

Figura 1. Gréafica comparativa de edades para ambos grupos.
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Cuadro 2. Comparacion estadistica entre ambos grupos

Media del Valorde EVA

Horas del postoperatorio r t P
Grupo A Grupo B
1 229 +-0.8 2.51+-0.48 0.06 107
4 2.49+-1.94 3.87+-0.89 0.13 588
8 2.67+-1.91 4.44+-3.03 0.05 592
12 2.31+-2.04 3.11+-1.65 017 308
Total
2.39+-0.74 3.45+-0.74 0.41 15.43 0.025
4.8
4.6
4.4
4.2
4
< 3.8
vy
<36
U
T 34
g3 u
> 3
2.8
2.2 & =
2
1 4 8 12 Figura
S~ pum— A Horas en el posoperatorio numero 2.
Muestra la

comparacion de la media del valor de ASA para ambos grupos durante el postoperatorio.
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Cuadro 3. Relacion de administracion de rescates analgésicos.

Horas del postoperatorio

Numero de rescates analgésicos

Grupo A Grupo B
1 0 0
2 2 0
3 6 8
4 2 11
5 7 3
6 5 9
7 3 2
8 0 0
9 5 13
10 4 12
11 4 4
12 3 0
Total 41 62

Rescates

ORPrNWRULON

Rescates analgésicos

9

| postoperatorio

10

11

—®— Grupo A —@— Grupo B

Figura numero 3. Comparacién entre el nimero de rescates analgésicos administrados.

Cuadro 4. Analisis estadistico de rescates analgésicos

Media ; ¢ P
Grupo A Grupo B
3.41+-0.8 5.1+-1.3 0.47 1.34 0.20

12
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4. Conclusiones

1.La gabapentina administrada en el pre operatorio disminuye el dolor en
las primeras 12 h postquirurgicas.

2.La mayor reduccion en el valor de EVA la observamos entre la cuarta y
la octava hora en el postoperatorio.

3.Se redujeron las dosis de rescate analgésico en las primeras 12 h del

postoperatorio en el grupo A.

4 .La gabapentina es un farmaco util en la analgesia multimodal.
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6. Anexos

‘ I S S ST E DEPARTAMENTO DE INVESTIGACION
2 ‘\7 SEGURIDAD

UTO DE SEGURIDAD PROTOCOLO DE INVESTIGACION

CIOS SOCIALES DE L
\JADORES DEL ESTADO

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Titulo del protocolo: “ Uso de gabapentina pre operatoria para disminuir el dolor post operatorio de pacientes
sometidas a Histerectomia Total Abdominal”;

Medicos adscritos al servicio de anestesiologia; Investigador principal: Dra. Stephany Hutrén Solano.

Sede donde se realizara el estudio: Hospital Regional Gral. Ignacio Zaragoza ISSSTE.

Nombre del paciente
Numero de afilicion:
Lugar y fecha:
A usted se le esta invitando a participar en este estudio de investigacion médica. Antes de decidir si participa o no
debe de conocer y comprender cada uno de los siguientes apartados. Este proceso se conoce como consentimiento
informado. Siéntase en absoluta libertad para preguntar cualquier aspecto que le ayude a aclarar sus dudas al
respecto.

Descripcion del estudio: Se realiza un estudio clinico controlado en pacientes sometidas a histerectomia total
abdominal pre medicadas con gabapentina.

Justificacion del estudio: En las ultimas décadas se han hecho avances sustanciales en reducir la morbilidad y
mortalidad perioperatoria; la anestesia contribuye disminuyendo el dolor postoperatorio, el cual se asocia con
insatisfaccion del paciente, mayores tiempos de estancia en unidad de cuidado postanestésico y hospitalizacion, asi
como la presentacion de efectos adversos para la recuperacion (isquemia miocardica, infecciones pulmonares, ileo,
retencion urinaria, tromboembolismo, alteraciones inmunolégicas, ansiedad), e incremento en los costos en la
atencion medica sumado al retardo en la rehabilitacién y retorno a las actividades habituales del paciente. El
conocimiento de las multiples vias nerviosas y neurotransmisoras implicadas en la neurobiologia del dolor ha
permitido el desarrollo e implementacién de varios medicamentos y técnicas analgésicas, como ejemplo encontramos
la gabapentina, farmaco anticonvulsivante el cual se ha demostrado que diminuye la sencibilizacion central y con ello
el dolor postoperatorio.

Nombre y firma de paciente

Nombre y firma de quien obtiene el
consentimiento

Testigo
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Variable Definicion Tipo Medicion  |Andlisis  [Fuente
Experiencia o . .
; Cuantitativa Hoja de recoleccién
Dolor sensorial discreta EVA t student de datos
desagradable
. Cantidad de o . . .,
Rocherme®  anaigéscouiizaco CUTLIAIN®. (OTEro 98 om0 o reclocoion
en el posoperatorio
Cantidad de
Rescate analgésco utilizado |Cuantitativa |Numero de Hoja de recoleccién
o . A . t student
analgésico en el posoperatorio |discreta dosis de datos
de forma extra
Sexo ngigﬁnaﬂgﬁﬂﬁa Cualitativa  |[Femenino |Xi Hoja de recoleccién
q parter nominal Masculino |cuadrada |de datos
grupo de individuos.
Tiempo que ha
vivido una persona I : .
: Cuantitativa |, . Hoja de recoleccién
Edad u otro ser vivo discreta Anos T student de datos
contando desde su
nacimiento.
+— Escala visual analdgica

1 2 3 4 5 6 7 8§ 9

10

No
dolor

1cm

El peor
dolor

imaginable
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 [SSSTE

INSTITUTO DE SEGURIDAD
Y SERVICIOS SOCIALES DE LOS
TRABAJADORES DEL ESTADO

“ Uso de gabapentina pre operatoria paradisminuir el dolor post operatorio de pacientes
sometidas a Histerectomia Total Abdominal”
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
NOMBRE DEL PACIENTE:
AFILIACION: EDAD: SEXO:
DIAGNOSTICO
LUGAR Y FECHA:
CAMA : SERVICIO:
NOMBRE Y FIRMA DE QUIEN RECABA LOS DATOS:

INGESTA DE GABAPENTINA: (Sl) (NO)

“ost | WNQRDE | conouooe | mesE | o | T
OPERATORIO
1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
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