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RESUMEN

Objetivo: Se evalué el uso de la pregabalina preoperatoria para la reduccion del
dolor agudo posquirargico, ansiedad preoperatoria y la mejoria en la calidad de
suefio en pacientes intervenidas de histerectomia total abdominal con anestesia

regional.

Materiales y métodos: Se realizO un ensayo clinico, prospectivo, analitico,
longitudinal y comparativo no pareado con muestreo no probabilistico; las
pacientes fueron divididas en dos grupos con 12 pacientes en cada uno para un
total de 24 pacientes. Grupo 1. grupo de estudio o Pregabalina a quienes se le
administro 300 mg via oral 2 horas antes de la cirugia, Grupo 2: grupo control o sin
pregabalina; en el periodo trans y postanestésico para ambos grupos se empleo el
mismo esquema analgésico perioperatorio multimodal. Se elabor6 un instrumento
de recoleccion de datos donde se recopilaron variables demograficas, dolor
mediante la escala visual numérica, ansiedad preoperatoria, calidad de suefio,
efectos secundarios y parametros hemodinamicos cardiovasculares. El analisis
estadistico se llevd a cabo por medio de la prueba t- de student, U de Man
Whitney, test exacto de Fisher, prueba de ANOVA de una via o la prueba de

Kruskal Wallis segun correspondiera a través del programa SPSS version 21.

Resultados: No se encontré diferencia estadistica en ambos grupos en cuanto a
caracteristicas generales (edad, peso, talla, ASA, tipo de cirugia, etc.) de la
poblacion estudiada lo cual hace que ambos grupos sean comparables. Al hacer
un analisis comparativo entre el grupo pregabalina y el grupo control en relacion a
la EVN de dolor en los diferentes momentos evaluados, se puede evidenciar que
existe diferencia estadisticamente significativa (p <0.05). La ansiedad
preoperatoria en el grupo pregabalina es significativamente mayor previa a la
administracion del medicamento con relacién al periodo preoperatorio (p < 0.05),
mientras en el grupo control no hay diferencia estadisticamente significativa (p >

0.05). En cuanto a la calidad de suefio se puede observar que esta es




significativamente mayor en unidad de cuidados pos anestésicos que previo a la

administracion del medicamento con relacion al grupo pregabalina (p<0.05).

Conclusiones: Se ha comprobado la efectividad del uso de neuromoduladores
como es el caso de la pregabalina en la analgesia preventiva en el manejo de
dolor postquirdrgico, ansiedad preoperatoria y calidad del suefio permitiendo a las
pacientes la deambulacion precoz, y asi integrarse mas rapido a sus actividades

diarias.

PALABRAS CLAVE: Pregabalina, Histerectomia Total Abdominal, EVN, ansiedad
preoperatoria, calidad del suefio

pag. 2




ANTECEDENTES

La Asociacion Internacional para el Estudio del Dolor (IASP) define el dolor
como «una experiencia sensorial y emocional desagradable, asociada al dafio

tisular real o potencial o descrito en términos de tal dafio» (1).

Se distinguen dos tipos basicos de dolor, agudo y crénico, entre los que existen
importantes diferencias. El primero es predominantemente un sintoma o
manifestacion de lesion tisular, el dolor crénico se considera como una
enfermedad en si mismo. El dolor crénico persiste durante un periodo de
tiempo superior a los tres meses y, con frecuencia, es de dificil tratamiento y

tiene repercusiones negativas sobre la calidad de vida del paciente.

En condiciones fisiologicas existe un equilibrio entre dolor y lesion. Ante
estimulos dolorosos muy intensos, prolongados o repetitivos, puede perderse
este equilibrio, dando variaciones en la intensidad y duracion de las respuestas
nociceptivas. Estos cambios suelen ser temporales; pero si en algunos casos
se hacen persistentes, alteran la integracion de la informacion dolorosa,
perdiéndose toda relacién equilibrada entre lesion y dolor, lo cual conlleva a
sensibilizacion de las vias neuroldgicas del dolor tanto a nivel central como
periférico y este llega a ser de dificil control debido a que hay otros tipos de
receptores y canales ionicos que se afectan, lo cual conlleva a un dafio
continuo o irreparable; en otras circunstancias se trasmiten las aferencias

nociceptivas por vias nerviosas aberrantes.(2)

Ahora bien segun la Sociedad Americana de Anestesiologia (ASA) el dolor
agudo relacionado con cirugia es aquel que se presenta en el paciente
quirargico después del procedimiento; es este, el dolor postoperatorio, el
maximo representante del dolor agudo y se define como un dolor de inicio
reciente, duracién probablemente limitada y que aparece como consecuencia

de la estimulacién nociceptiva resultante de la intervencion quirdrgica sobre los
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distintos oOrganos y tejidos. La caracteristica mas destacada del dolor
postoperatorio es que su intensidad es maxima en las primeras 24h y

disminuye progresivamente.

Aunque cada vez se avanza mas en el conocimiento sobre la neurobiologia de
la nocicepcion y de la fisiologia de los farmacos y técnicas analgésicas, el dolor
postoperatorio continta siendo infratratado; es por esto que se hace necesario
abordar el tema motivo de investigacion, la analgesia preventiva, término
acufiado por George Crile en 1913 y revisado por él mismo en 1927 (3,4); esta se
refiere a la administracion de una técnica o farmaco analgésico con el objetivo
de atenuar el dolor postoperatorio, la hiperalgesia y alodinia; es una modalidad
terapéutica que tiene un papel fundamental en la prevencion y manejo del dolor
agudo postoperatorio; ya que se supone que la administracion temprana de
analgésicos y coadyuvantes modifica la intensidad del dolor postoperatorio,
ademas de disminuir su evolucion a dolor crénico. También se ha encontrado
que disminuye el consumo de opioides y minimiza las complicaciones

generadas por el dolor postoperatorio (descritas en la siguiente tabla). (5,6).

Tabla 1. Complicaciones relacionadas con el dolor postoperatorio

Nota. Fuente: Vergés, M. T. S., Puigbo, E. C., Cortada, M. G., Rizo, M. R., & Garcia, M. V. M.
(2009).Nuevas tendencias en el tratamiento del dolor postoperatorio en cirugia general y
digestiva. Cirugia Espafiola, 86(2), 63-71.
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Existen multiples modelos farmacolégicos enfocados a la analgesia preventiva
entre ellos los anestésicos locales, los antiinflamatorios no esteroideos AINES,
opioides y bloqueadores de los receptores NMDA, como intervencion
farmacoldgica actual se encuentran los antihiperalgésicos como los
antagonistas de los receptores NMDA y los gabapentinoides entre otros, que

pueden interferir sobre la induccion y mantenimiento de la sensibilizacion.

No obstante que los opioides se consideran la piedra angular en el manejo del
dolor, se sabe que su uso puede ser deletéreo ya que tienen efectos
secundarios inmediatos y a largo plazo. Estos efectos precisan el uso
combinado de opioides con farmacos coadyuvantes, conformando un abordaje
multimodal con diferentes érganos blancos en las vias del dolor, en especial
cuando se usan técnicas de analgesia preventiva lo cual reduce aun mas los
efectos secundarios de los opioides, optimiza el resultado analgésico, y puede

disminuir la incidencia de dolor cronico postoperatorio.(7)

Los medicamentos adyuvantes o coadyuvantes son aquellos que se utilizan
con dos propositos: como complementarios del esquema de analgesia y
disminuir las dosis y efectos. Entre estos figuran los gabapentinoides, los
cuales hasta hace dos décadas tenian uso exclusivo como anticonvulsivantes
o como coadyuvantes en el manejo de dolor cronico, especificamente de
origen neuropatico; actualmente los gabapentinoides como es el caso de la
pregabalina forman parte de las nuevas familias de farmacos se han unido a
las terapias perioperatorias, brindando asi una herramienta mas en la

analgesia multimodal.

La pregabalina es un analogo estructural del neurotransmisor inhibidor acido
gamma-aminobutirico (GABA) pero no esta funcionalmente relacionado con él;
fue desarrollada y puesto en marcha para la epilepsia parcial y el dolor
neuropatico en Europa y los EE.UU en el 2004, y para el trastorno ansiolitico

en general en Europa 2006.
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El mecanismo de accion de la pregabalina es probablemente el mismo que el
de la gabapentina, se unen a la subunidad a-2-d de los canales de calcio
dependientes de voltaje, modulando el trafico y la funcién de estos canales;
esto a su vez se cree que modula la liberacién de varios neurotransmisores
excitatorios, incluyendo glutamato, noradrenalina, y la sustancia P; Mediante la
modulaciébn de la liberacibn de calcio inducida por glutamato estos
medicamentos pueden inhibir la transmisién del dolor y la sensibilizacion
central; por otra parte, hay evidencias que indican que su mecanismo
antinociceptivo puede surgir a través de la activacion noradrenérgica de las

vias inhibitorias del dolor en la médula espinal y el cerebro. (8).

La pregabalina tiene un perfil farmacocinético lineal y predecible, con un tiempo
pico de concentracion plasmatica (Cmax) de hasta 1 h, y la biodisponibilidad
oral de 90%. La pregabalina es sélo ligeramente metabolizada por el higado y
no tiene actividad en enzimas P450, lo que da como resultado la falta de
interaccion farmacocinética; hasta 98% de la dosis administrada de
pregabalina se elimina inalterada por los rifiones. (9).

Figura 1. Mecanismo de accion de los gabapentinoides

Nota. Fuente: Adaptado de Schmidt, P. C., Ruchelli, G., Mackey, S. C., & Carroll, I. R. (2013).
Perioperative Gabapentinoids Choice of Agent, Dose, Timing, and Effects on Chronic
Postsurgical Pain. The Journal of the American Society of Anesthesiologists, 119(5), 1215-1221.
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La vida media de eliminacion de la pregabalina es 5.5-6.3 h; (10); los ajustes
en la dosificacion debe considerarse en casos de disfuncién renal. Los
gabapentinoides son en general muy bien tolerados; los efectos secundarios
mas comunes observados con pregabalina son sedacion, mareos o dolor de
cabeza, y alteraciones visuales, se ha descrito que la pregabalina disminuye la

incidencia de vomito. (11)

El manejo oportuno y éptimo del dolor, se ha convertido en un requisito de
recuperacion postoperatoria, una de las complicaciones postquirdrgicas poco
conocida y mal diagnosticada es el dolor persistente postoperatorio, el cual es
desencadenado ante un mal abordaje del dolor agudo postoperatorio; la
miomatosis uterina es la neoplasia ginecologica benigna mas comun, presenta
una incidencia del 20-30% de la poblacién femenina a nivel mundial, en la raza
negra un 50% y en la raza blanca 25%, a pesar de su frecuencia esta entidad
sigue siendo enigmatica, es la causa mas frecuente de histerectomia por
hiperpolimenorrea y metrorragias. (12) La histerectomia total por via abdominal
es una de las cirugias ginecoldgicas que se realizan con mayor frecuencia y el
dolor agudo postoperatorio es una complicacién frecuente en este tipo de
procedimiento; su evaluacién sistematica y control son algunos de los
indicadores basicos de la calidad asistencial en pacientes posoperadas de
histerectomia total abdominal, asegurando wuna rapida recuperacion

postquirdrgica, disminucion de la reduccion sustancial en los costos en salud.

Los meta-analisis publicados que involucran la administracion de
gabapentinoides en la preoperatorio y su efecto en el alivio del dolor
postoperatorio mostraron evidencia estadistica (p<0.05) de que la pregabalina
realmente disminuye el dolor en forma importante en el postoperatorio. La
pregabalina se ha utilizado principalmente en procedimientos de neurocirugia
(cirugia espinal); (13, 14) ortopedia (cirugia de rodilla y cadera), ginecologia
(histerectomia y tumores de glandulas mamarias) (15), y cirugia general

(colecistectomias y hernias inguinales) (16). Se ha descrito que en




histerectomia con la administracion preoperatoria de pregabalina se
disminuyen los requerimientos de analgésicos opioides, (17) hay que tener
claro que como el uso de cualquier medicamento la pregabalina tiene efectos
adversos entre los mas frecuentes estan mareo (22.2%), somnolencia (29.2%),
edema periférico (6.1%), sequedad de boca (9.1%), cefalea (7.2%), vision
borrosa (6.4%), de caracter leve, y dependiente de la dosis no dejando ninguna
secuela tras la suspension del mismo. (18)

Fassoulaki y colaboradores, estudiaron ochenta pacientes programadas para
histerectomia abdominal o miomectomia, estas fueron asignadas al azar;
donde el grupo de intervencion recibié pregabalina 150 mg cada 8 horas, a
partir de la tarde antes de la cirugia y continué hasta el quinto dia
posoperatorio. ElI grupo de control fue tratado de forma similar, pero recibié
capsulas de placebo en su lugar; fueron evaluado los requerimientos de
morfina postoperatoria, escala visual andloga de dolor, sedacion y ansiedad;
en este estudio concluyeron que las pacientes tratadas con pregabalina
consumen menos morfina en las primeras 48 h después de la operacion
(P=0.0001); no fue encontrada ninguna diferencia con relacion a la sedacion y
puntuaciones de ansiedad entre las pacientes que recibieron placebo o
pregabalina. Los pacientes en el grupo de control tenian una menor incidencia
de mareos (29 frente a 58%, P=0.015), ataxia (0 versus 18 %, P=0.011), vision
borrosa (6 frente a 26 %, P=0.028) y diplopia (O frente a 16 %, P=0.023). (19)

Kumar y colaboradores en un estudio doble ciego controlado por placebo
compararon los efectos analgésicos y ansioliticos entre pregabalina 150 mg,
tramadol 100 mg y placebo administrados una hora antes de la induccién de la
anestesia de 75 pacientes sometidos a laminectomia descompresiva lumbar,
como hallazgos obtuvieron que hay una disminucion estadisticamente
significativa en la escala de dolor a la 1, 2, 4 y 6 horas postquirargicas en los
pacientes que recibieron pregabalina y tramadol antes de la cirugia con

respecto al grupo placebo; las escalas de ansiedad fueron significativamente




menores en los pacientes con pregabalina y tramadol con relacion al grupo
placebo y méas bajas en el grupo pregabalina que en el grupo de tramadol,
también se estudio la ndusea y vomito postoperatorio encontrando en el grupo
de pregabalina menos presencia de estos (4%) comparado con el grupo de
tramadol (20%). (20)

Sarakatsianou y colaboradores, evaluaron en 40 pacientes el efecto de
pregabalina en dolor agudo postoperatorio después de colecistectomia
laparoscopica, utilizando 300 mg orales la noche anterior a la cirugia mas 300
mg 1 hora antes de la cirugia contra placebo encontrando un EVA en reposo y
al movimiento significativamente menor en el grupo de pregabalina a su
llegada a la sala de recuperacion como también a las 8, 16 y 24 horas
siguientes, es importante también resaltar que las dosis de morfina
disminuyeron significativamente, el 25% de los pacientes no requirieron
ninguna dosis adicional y el dolor se control6 con paracetamol 1 gm

intravenoso cada 8 horas. (21)

Joshi y Jagadeesh, realizaron un ensayo clinico controlado, aleatorizado en 40
pacientes sometidos a bypass coronario, donde compararon el uso de
pregabalina 150 mg via oral 2 horas previas a la induccion anestésica, seguido
de 75 mg cada 12 horas por 2 dias posteriores al procedimiento, contra
placebo, donde evidenciaron una disminucion estadisticamente significativa en
la escala del dolor a las 6, 12, 24 y 36 horas, ademas de una disminucion en
los rescates de tramadol del 60% en el grupo de pregabalina y mayor episodios

de dolor en el grupo placebo en las primeras 24 horas postquirargicas. (22)

En el 2013, Akhavanakbari y colaboradores, estudiaron el efecto de la
pregabalina oral sobre dolor postoperatorio en 60 pacientes sometidos a
cirugia ortopédica de miembros inferiores a quienes administraron 150 mg del
medicamento 2 horas antes de la induccién contra placebo, la técnica

anestésica empleada fue anestesia neuroaxial y el manejo del dolor fue con
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meperidina; la escala de dolor en el grupo de pregabalina fue
significativamente menor que en el grupo placebo con una P <0.0001, ademas
se requiri6 menos dosis de meperidina, como también menos ocurrencia de

nauseas y vomito postoperatorio en el grupo de pregabalina. (23)

En una revisiéon sistematica de la literatura publicada referente a la prevenciéon
de dolor crénico postoperatorio (> 2 meses de la cirugia) realizada por Hance
Clarke y colaboradores, donde realizaron un metanalisis con estudios donde
usaban gabapentinoides en el periodo perioperatorio; once estudios cumplieron
con los criterios de inclusion, de estos, en 8 estudiaron la gabapentina
encontrando que en 4, es decir en el 50 %, disminuye la incidencia de dolor
cronico postoperatorio, los 3 ensayos que utilizan pregabalina demostraron una
reduccion significativa en la incidencia de dolor cronico postoperatorio y 2 de
los 3 ensayos también encontraron una mejora en la funcién del paciente

postquirargico. (24)

Ghai y colaboradores, estudiaron la eficacia analgésica en pacientes que
experimentan dolor agudo después de la histerectomia abdominal comparados
con la gabapentina y el placebo concluyendo que una dosis Unica de 300 mg
de pregabalina, 1 o 2 horas previas a la cirugia es superior a 900 mg de

gabapentina y al placebo, después de la histerectomia abdominal. (25).

Tiippana y colaboradores; realizaron una busqueda sistematica en bases de
datos de ensayos controlados en Medline, PubMed y Cochrane Central
Register, encontrando 22 ensayos controlados aleatorios sobre la
administracion perioperatoria de gabapentinoides para el alivio del dolor
postoperatorio, donde se examinaron la eficacia analgésica, los efectos
adversos y el valor clinico de los gabapentinoides en el dolor postoperatorio,
evidenciando que la gabapentina redujo los efectos adversos relacionados con

los opioides, como nauseas, vomitos y retencidn urinaria; los efectos adversos

pag. 10




mas comunes de los gabapentinoides fueron sedacién y mareos, concluyendo
gue los gabapentinoides reducen eficazmente el dolor postoperatorio, el
consumo de opioides, y los efectos adversos relacionados con los opioides

después de la cirugia. (26)

Grant y otros, publicaron en el 2016 un meta-analisis donde incluyeron (23
ensayos; n = 1693), investigaron la capacidad de la pregabalina preoperatoria
para prevenir nauseas y vomitos (NVPO) postoperatorios, encontrando que la
pregabalina preoperatoria se asocido con una reduccion significativa en las
NVPO (riesgo ratio [RR] = 0,53; 95% intervalo de confianza [IC], 0,39 a 0,73; P
= 0,0001), nauseas (RR = 0,62; IC del 95%, 0,46 a 0,83; p = 0,002), y vomitos
(RR =0,68; IC del 95%, 0,52-0,88; p = 0,003) a las 24 horas. (27)

Shimony y colaboradores, evaluaron la pregabalina perioperatoria para reducir
el dolor, consumo analgésico, ansiedad y mejorar la calidad del suefio en
pacientes neuroquirdrgicos electivos en un estudio prospectivo, aleatorizado,
doble ciego y controlado; los pacientes recibieron 150 mg de pregabalina (n =
50) o 500 mg de almidén (placebo; n = 50) la noche antes de la cirugia, 1,5
horas antes cirugia, y dos veces al dia durante 72 horas después de la cirugia;
todos los pacientes pasaron la noche antes de la cirugia en el hospital y no
hubo otra premedicacion. Se utilizaron opioides y farmacos antiinflamatorios no
esteroideos para el dolor, que fue auto-clasificado por medio de una escala de
calificacion numérica (puntuacion rango 0-10), ochenta y ocho pacientes
completaron el estudio; evidenciaron que el uso perioperatorio de 150 mg de
pregabalina dos veces al dia atenta la ansiedad preoperatoria, mejora la
calidad de suefio y reduce las puntuaciones de dolor postoperatorio y el uso de
analgésicos sin aumentar la tasa de efectos adversos. (28)

Aydogan y colaboradores, evaluaron la adicion de nuevos medicamentos

adyuvantes, como los gabapentinoides, al régimen analgésico multimodal para

disminuir las puntuaciones de dolor en el postoperatorio, el consumo total de
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opiaceos y los efectos colaterales después de la nefrolitotomia percutanea, 60
pacientes fueron incluidos en el estudio, estos fueron aleatorizados para recibir
pregabalina oral en dosis Unica de 75 mg (grupo pregabalina) y grupo control.
Las puntuaciones de dolor medidas por la escala visual analoga, el consumo
de morfina intravenosa en las primeras 24 h de postoperatorio, nivel sérico de
lipocalina asociada a la gelatinasa de neutrdfilos, niveles de cistatina-C y
aclaramiento de creatinina fueron medidos en el preoperatorio y en la hora
namero 2 y 24 del postoperatorio, resultando que las puntuaciones de la escala
visual analoga en el postoperatorio fueron significativamente menores en el
grupo pregabalina a los 30 min, 1y 2 h (p = 0,002; p = 0,001; y p = 0,027,
respectivamente). El promedio del consumo de morfina en el postoperatorio fue
estadisticamente significativo y menor en todos los intervalos de tiempo en el
grupo pregabalina (p = 0,002; p = 0,001; p = 0,001; p = 0,001; p < 0,001,
respectivamente). No hubo diferencia estadisticamente significativa entre los 2
grupos con relaciébn al aclaramiento de creatinina o cistatina-C en el
preoperatorio y en la hora numero 2 y 24 del postoperatorio. Los niveles de
lipocalina asociada a la gelatinasa de neutréfilos en la hora niumero 24 del
postoperatorio fueron significativamente menores en el grupo pregabalina (p =
0,027). (29)

Lam y colaboradores, en un metaanalisis donde incluyeron 74 estudios
evaluaron la eficacia de pregabalina en dolor agudo postoperatorio en
diferentes categorias quirargicas hallando que este medicamento reduce el
dolor en todas las categorias incluyendo cardiotoracicas, oftalmoldgicas,
ginecoldgicas, colecistectomia laparoscopica, ortopédicas entre esta cirugia de
columna, ademas reduce el consumo de morfina en 24 horas en varias de
estos procedimientos quirdrgicos, pregabalina resulta en sedacion significativa
en todas las categorias quirargicas excepto en cirugia de ojo, colecistectomia

laparoscopica e intervenciones ginecologicas. (30)
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Después de la evidencia encontrada con relacion al rol de la pregabalina en
diferentes tipos de cirugia debemos tener en cuenta una variable importante en
este estudio que es la ansiedad, conocida en sus inicios como neurosis, es
introducida a la practica clinica por el psiquiatra escocés William Cullen en
1769 en su Synopsis nosologiae methodicae, donde se referia a una afeccion
general del sistema nervioso que cursaba sin fiebre ni afeccion local de algun
organo y que comprometia «los sentimientos» y «el movimiento». Las
investigaciones clinicas y psicopatolégicas de grandes pensadores del tema
como Pierre Janet, S. Freud, H. Ey y J.J. LOpez Ibor o J. Lacan, entre tantos
otros, contribuyeron a conceptuar esa presentacion del acontecer humano que

gira en torno a la experiencia de la angustia. (31)

La ansiedad se define como una condicion emocional transitoria consistente en
sentimientos de tension, aprehension, nerviosismo, temor y elevada actividad
del sistema nervioso autonémico. Esta condicion varia en fluctuaciones y grado
de intensidad a través del tiempo. (32) El acto anestésico-quirdrgico genera

ansiedad en el paciente.

Los pacientes ansiosos responden de diferente manera a la anestesia. La
insercion de un catéter venoso se puede ver dificultada por la vasoconstriccion
producida por la ansiedad. En pacientes ansiosos requieren mayores dosis
para la etapa de induccion. Aunque el porcentaje de pacientes ansiosos en el
periodo preoperatorio no se conoce, la literatura fluctia entre un 60-80 %.

La ansiedad preoperatoria esta asociada a mayor frecuencia de accidentes
anestésicos, mayor vulnerabilidad a las infecciones, mayor estadia hospitalaria
y mayores niveles de dolor postoperatorio (33); por lo cual se han propuesto
varias pruebas para la calificacion de la ansiedad, algunas de las cuales han
sido establecidas especificamente para la anestesia. Las mas utilizadas son la
Hospital anxiety and depresion scale (HAD), la Amsterdam preoperative

anxiety and information scale (APAIS) y la escala visual analégica. La escala

pag. 13




APAIS se basa en un cuestionamiento simplificado que comprende seis
preguntas, cuatro de las cuales evallan la ansiedad y dos, el deseo de
informacion con un valor de 5 puntos cada pregunta que va de 1=
ABSOLUTAMENTE NO a 5 = ENORMEMENTE.

Obteniendo un puntaje desde 5 puntos lo minimo que corresponden a
pacientes sin ansiedad, hasta un maximo de 30 puntos que representa la

presencia de ansiedad.

La APAIS consiste en una serie de cuestionamientos con un valor de uno a
cinco puntos para cada respuesta, con un maximo de 20 puntos en el caso de
la parte que evalla ansiedad preoperatoria y ademas cuenta con una
subescala de informacion con un valor de uno a cinco puntos para cada
respuesta, en donde obtener una puntuacion entre cinco y siete indica que los
pacientes no requieren informacién; una calificacion entre ocho a 10 indica que

los pacientes requieren informaciéon mas completa. (34)

Ahora bien como la parte de este cuestionario que evalla ansiedad
preoperatoria tiene un maximo puntaje de 20, para realizar el diagndéstico con
la escala de APAIS se ha tenido que tomar un niumero de 13 puntos para las
preguntas 1, 2, 4 y 5, cada una con valores que varian desde uno a cinco; el
puntaje de 13 ha sido estimado cuando se valido la encuesta de APAIS, y se
ha tomado la sugerencia en el mismo articulo en que con este valor se reduce

la posibilidad de encontrar diagndésticos falsos positivos. (35).

Es de gran importancia en esta investigacion medir también la calidad de
suefilo ya que este es un fendbmeno que siempre ha provocado profunda
fascinacion en el ser humano. Debido a que soélo recientemente se han
comenzado a entender sus mecanismos fisiologicos y su sustrato
neuroanatomico, constantemente ha estado envuelto en el misterio, las

controversias y las especulaciones. El suefio no sélo es un fenébmeno normal,

pag. 14




sino que en la actualidad es considerado como un proceso fisiolégico de vital
importancia para la salud integral de los seres humanos. (36). Se puede definir
el suefilo como “un estado fisioldgico necesario y reparador, normalmente
periodico y reversible, caracterizado por una depresion de los sentidos, de la
conciencia, de la motricidad espontanea, en el que la persona puede
despertarse con estimulos sensoriales”. Se le asignan funciones tales como la
restauracion homeostatica del Sistema Nervioso Central y del resto de los
tejidos, conservacion de la energia, eliminacion de recuerdos irrelevantes y
conservacion de la memoria perceptiva. Ademas, controla varios procesos
fisiol6gicos, como la temperatura, la frecuencia cardiaca, la tensién arterial y la

secrecion hormonal. (37)

El descanso nocturno de los pacientes ingresados para ser sometidos a un
procedimiento quirdrgico puede sufrir interrupciones debido a los mudltiples
factores presentes en el ambiente hospitalario, ademas de las ligadas al propio
proceso de enfermedad. Segun estudio de Shimony y colaboradores la calidad
de suefio puede ser medida 0 a 10 NRS (0 = incapaz de dormir debido a
ansiedad; 10 = suefio profundo y satisfactorio), evaluAndose inmediatamente

antes de la cirugia. (38)

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢, Cual es el efecto del uso de pregabalina como analgesia preventiva, ansiedad

preoperatoria y calidad de suefio en pacientes sometidas a histerectomia total

abdominal bajo anestesia regional?
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JUSTIFICACION

El dolor agudo postoperatorio es el efecto mas temido por las personas que
seran intervenidas quirdargicamente por tanto se han realizado innumerables
adelantos en el conocimiento y tratamiento del dolor agudo y del dolor crénico,
aun asi esta entidad continla siendo un azote para la humanidad. Se ha
considerado que mas de 1'500,000'000,000 de seres humanos sufren de dolor
cronico moderado a severo, lo que significa un elevado costo econémico y de
salud, aun en los paises mas desarrollados; es por esto que se hace
importante conocer que se han desarrollado nuevas moléculas con efectos
antinociceptivos especificos que han revolucionado el manejo del dolor,
creando el concepto de analgesia dirigida al 6rgano blanco (at-site pain targets)
y también el termino analgesia preventiva (administracion de una técnica o
farmaco analgésico con el objetivo de atenuar el dolor postoperatorio, la
hiperalgesia y alodinia); por todo lo anterior se hace importante realizar un
protocolo en el cual se analice el uso de un medicamento como lo es la
pregabalina como analgesia preventiva; ya que este grupo de antiepilépticos
conforman una interesante opcion en el manejo del dolor neuropatico y existen
evidencias suficientes que garantizan su uso en analgesia preventiva

postoperatoria.

El manejo del dolor como parte integral de la calidad en la atencidon permitira
una recuperacion funcional disminuyendo el impacto del procedimiento
quirurgico en la calidad de vida, el estado mental, el suefio, la deambulacion
temprana y sin las complicaciones derivadas de la activacion simpatica, la
respuesta neuroendocrina al estrés y sus consecuencias cardiovasculares,
respiratorias, trombdéticas, gastrointestinales, inmunolégicas, metabdlicas y

hematoldgicas.

Muchos meta-analisis, ensayos clinicos y revisiones han demostrado la

eficacia de la pregabalina como adyuvante para reducir el dolor postoperatorio
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agudo; este medicamento tiene propiedades antialodinico, antihiperalgésico y

atil

para el tratamiento de dolor neuropético; sin embargo, en el Hospital

Regional de Alta Especialidad no se utiliza esta técnica analgésica de forma

rutinaria, asi mismo no se han realizado estudios en este hospital acerca de la

administracion de pregabalina como adyuvante en el periodo perioperatorio en

pacientes sometidas a histerectomia total abdominal; por lo que se considera

que este estudio es de utilidad si se confirma alguna ventaja al emplearse

previo a la cirugia.
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HIPOTESIS

El uso de pregabalina como analgesia preventiva reduce el dolor
posoperatorio, la ansiedad preoperatoria y mejora la calidad de suefio en

pacientes con histerectomia total abdominal bajo anestesia regional




OBJETIVOS

General
Demostrar la importancia de la analgesia preventiva en pacientes
intervenidas de histerectomia total abdominal para mejorar el dolor
postoperatorio, conformando un abordaje multimodal con diferentes
organos blancos en las vias del dolor, ademés del impacto en

disminucién de ansiedad perioperatoria y calidad del suefio.

Especificos

Delimitar mediante escalas verbal numérica para valoracion de dolor el
grado de este en el periodo postoperatorio en pacientes a quienes

previamente se administra pregabalina.

Evaluar si existe diferencia significativa en ansiedad perioperatoria al
administrar pregabalina previo a la histerectomia total abdominal.
Determinar el rol de la pregabalina en la calidad del suefio en pacientes

histerectomizadas.
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METODOLOGIA

TIPO Y DISENO DE ESTUDIO

Ensayo clinico, prospectivo, analitico, longitudinal y comparativo no
pareado con muestreo no probabilistico.

CRITERIOS DE INCLUSION

Todas las pacientes entre 25 aflos a 60 afios, ASA | (paciente sano) o Il
(con enfermedad cronica compensada), quienes vayan a ser intervenidas
quirargicamente en forma electiva mediante histerectomia total por via
abdominal con conservacién de anexos, de origen no oncoldgico en el
Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca, previamente con

consentimiento informado firmado.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes mayores o menores de la edad mencionada
Diabéticas

Pacientes oncoldgicas

Alergia a la pregabalina

Epilépticas

Pacientes con enfermedad hepatica o renal

Pacientes que sufren de cualquier sindrome de dolor crénico
Pacientes con enfermedad psiquiatrica o neuroldgica

Abuso de alcohol o drogas

Pacientes con uso crénico de analgésicos




CRITERIOS DE ELIMINACION

Colocacion de anestesia peridural continua

Reintervencion de la paciente

Administracion de ketamina

DEFINICION DE VARIABLES Y FORMA DE MEDIRLAS

Las variables dependientes serian:

Dolor

Ansiedad

Calidad de suefio

Variables Definicién tedrica | Definicidén Tipo de | Medicion
Dependientes Operacional variable
Dolor Experiencia Se obtendra de Variable 0-10
sensorial y | forma directa Cualitativa
emocional mediante la ordinal.
desagradable, Escala verbal
asociada al dafio | numérica para
tisular real o | evaluacion de
potencial o | dolor
descrito en
términos de tal
dano
Ansiedad Condicion Se obtendrd de | Variable 0-30
emocional forma directa por | Cualitativa
transitoria medio  de la | ordinal.
consistente en | escala de
sentimientos de | Amsterdam

tension,
aprehension,

nerviosismo,

pag. 20




temor y elevada
actividad del
sistema nervioso
autonomico
Calidad de | Hecho de dormir | Se obtendra de | Variable 0-10
Suefio bien durante las | forma directa por | Cualitativa
diferentes  etapas | medio  de  la | ordinal.
evaluadas escala propuesta
por Shimony N. y
colaboradores
(38)
Las variables independientes fueron:
- Histerectomia total abdominal
- Edad
Variables Definicion tedrica Definicion Tipo de | Medicion
independientes operacional variable
Histerectomia | Intervencion quirdrgica | Se  obtendra | Cualitativ | 1. HTAcCCA*
total abdominal | irreversible mediante la | del informe | a ordinal | 2. HTAsCA**
cual se extirpa el Gtero o | quirdrgico 3. Miomectomia
el datero y oOrganos 4. HTA con otro
adyacentes 5. HT parcial
abdominal
Edad Cantidad de afios que | Se  obtendra | Cuantitati | Afios
un ser ha vivido desde | por va
Su nacimiento interrogatorio | continua
directo

* HTACCA: Histerectomia con conservacion de anexos *HTAsCA Histerectomia sin conservacion de anexos
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PROCEDIMIENTO

Se tomo el consentimiento escrito e informado de cada una de las pacientes entre
25 afios a 60 afos, ASA | (paciente sano) o Il (con enfermedad cronica
compensada), quienes iban a ser intervenidas quirdrgicamente en forma electiva
mediante histerectomia total por via abdominal con conservacion de anexos, de
origen no oncoldgico en el Hospital Regional de Alta Especialidad de Ixtapaluca,
teniendo en cuenta los criterios de exclusion citados anteriormente; es asi como
las pacientes fueron divididas en muestreo no probabilistico en 2 grupos con 12
pacientes en cada uno para un total de 24 paciente. Grupo 1: grupo de estudio o
pregabalina, Grupo 2: grupo control o sin pregabalina. Se elaboré un instrumento
de recoleccion de datos consistente en variables de datos generales, riesgo
anestésico, tipo de procedimiento anestésico y dosis, datos evaluativos, efectos

adversos y signos vitales de la paciente.

Todas las pacientes fueron instruidas con respecto al estudio, sobre las escalas de
valoracion de dolor, ansiedad preoperatoria y calidad de suefio; y estas fueron
evaluadas en varios tiempos, de estos el primero fue la noche previa a la cirugia
en el internamiento, en el éarea de preoperatorio, unidad de cuidados
postanestesicos, 12 h, 24 h, 48 h.

Las pacientes del grupo pregabalina recibieron 300 mg de pregabalina con 10 ml
de agua 2 h antes del procedimiento quirdrgico y el grupo control no se le
administro ningin medicamento, a ninguno de los dos grupos se les administro

ninguna otra premedicacion.

Todas las pacientes fueron manejadas mediante anestesia neuroaxial tipo bloqueo
mixto en el espacio intermedio L1-L2, L2-L3 o L3-L4 en posicion decubito lateral
usando anestésico local (bupivacaina hiperbarica) y opioide (morfina), se instalo

un monitoreo tipo I, el cual consta de presion arterial no invasiva, oximetria de
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pulso, temperatura, electrocardiografia de cinco derivaciones y la pauta analgésica

perioperatoria se estableciéo como se describe en la siguiente tabla:

TIEMPO
PREOPERATORIO

PROCEDIMIENTO

ANESTESICO
UCPA

PISO DE
HOSPITALIZACION

AL ALTA

ESQUEMA ANALGESICO PERIOPERATORIO
MULTIMODAL
PAUTA ANALGESICA
a. Pregabalina 300 mg via oral (4 tabletas 75 mg)
b. No administracion de pregabalina

Anestesia neuroaxial (anestésico local + opioide (morfina + fentanyl)

a. Dolor leve: AINE + paracetamol IV

b. Dolor moderado: AINE + paracetamol + opioide débil IV

c. Dolor severo: AINE + paracetamol + opioide potente IV

En caso de presentar EVA mayor a cuatro puntos dosis de rescates del
opioide utilizado equivalente al 10% de la dosis total hasta lograr un EVA
menor a cuatro puntos

a. Continuar con la pauta IV establecida

b. Valoraciéon continua de la intensidad del dolor

c. En caso de presentan EVA mayor de cuatro puntos: dosis de rescates del
opioide utilizado equivalente al 10% de la dosis total hasta lograr un EVA
menor a cuatro puntos

a. Dolor leve: AINE + paracetamol VO

b. Dolor moderado: AINE + paracetamol + tramadol u oxicodona, posponer
alta hasta EVA menor a4

c. Dolor severo: posponer alta: valorar uso de AINE VO + paracetamol VO +

opioide potente IV

VO = via oral, IV = via intravenosa, DU = dosis Unica, IC= Infusion Continua, UCPA = Unidad de

Cuidados pos anestésicos, EVN = escala visual numérica.

En el periodo posoperatorio inmediato asi como los tiempos antes descritos (12 h,

24 h, 48 h) se observo y se interrog6 directamente a las pacientes y se anotaron
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las variables de estudio tales como existencia del dolor, tipo, caracteristicas e
intensidad con las escalas mencionadas, calidad de suefio, signos vitales, grado
de sedacién segun Ramsay, existencia de nausea y vomito, presencia de efectos

adversos como disturbios visuales y administracion de opioide de rescate.

PROCESAMIENTO ESTADISTICO, ANALISIS Y PLAN DE TABULACION

Los datos fueron recabados en hoja de recoleccién de datos, mismos que fueron
vaciados en una planilla electrénica Excel para posteriormente ser analizados en
el programa SPSS version 21, los datos cuantitativos se expresan como media y
desviacion estandar con rangos minimo y maximo de distribucion, las variables
categoricas se expresan en frecuencia y porcentaje en relacion a la poblacion de
riesgo. Para la comparacion de las caracteristicas generales en ambos grupos de
estudio se uso la prueba t- de Student para los datos cuantitativos con distribucion
normal o la prueba de U de Man Whitney para los datos cuantitativos sin esta
distribucion, para los datos categoéricos la comparacion se hizo mediante el test
exacto de Fisher. Para comparar las variables de interés en este estudio (EVA,
ansiedad preoperatoria y calidad de suefo) en los diferentes tiempos entre ambos
grupos de estudio se utilizé la prueba de ANOVA de una via o la prueba de
Kruskal Wallis segun corresponda, la comparacion entre ambos grupos en los
tiempos de interés se realizé mediante la prueba t de Student, un valor de p < 0.05

fue considerado como estadisticamente significativo.
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ASPECTOS ETICOS

El presente estudio se llevd a cabo de acuerdo con los principios éticos para las
investigaciones médicas en seres humanos por la asociacion médica mundial de
la declaracion de Helsinki adoptada de la 52° asamblea general de Edimburgo,
Escocia, Octubre del 2000, Asamblea general de la Asociacion médica mundial
Washington 2002 y Tokio 2004, a la Ley general de salud y su reglamento en
materia de investigacion y a las guias de la conferencia internacional de

armonizacion (ICH) sobre la buena practica clinica (GCP).

Se proporciond a las pacientes un consentimiento detallado del tipo de estudio y
del farmaco a emplear, asi como de los posibles efectos colaterales y ventajas de
la analgesia preventiva. Se le explico detalladamente a la paciente el manejo del
dolor en todo el periodo de hospitalizacion (antes, durante y posterior al evento
quirdrgico), ademas en caso de presentarse dolor, se manejarian dosis extras

para control del dolor por via intravenosa. No se utilizacion placebos.

MEDIDAS DE BIOSEGURIDAD PARA LOS SUJETOS DE ESTUDIO

Se realizé una valoracién pre anestésica previa, se evaluaron alergias conocidas a
los farmacos a utilizar en este estudio, se utilizaron materiales nuevos, estériles y
desechables, ademas en caso de presentarse una reacciéon adversa al
medicamento se notificada a través del comité de farmacovigilancia del hospital.

El personal médico y de enfermeria esta capacitado para la administracion del
medicamento, asi como para la vigilancia y atencion de los pacientes durante el

total de la duracion del estudio.
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RECURSOS

RECURSOS HUMANOS:

» Residente encargada del proyecto de investigacion
» Anestesiologo asesor del proyecto de investigacion
= Meédico ginecélogo

= Meédicos anestesiélogos

* Pacientes a estudiar

RECURSOS DE INFRAESTRUCTURA:
- Cientificos:

» Guias de analgesia preventiva

= Articulos relacionados con el tema
-Materiales:

= Bascula con estadimetro

* Monitor automético para ECG (D I, V5, AVF)

» Maquina de anestesiologia

» TensiOmetro automatico programable

= Oximetro de pulso

= Consentimiento informado

» Hoja de recoleccion de datos

» Equipos estériles, nuevos y desechables para venoclisis

»= Equipo para anestesia neuroaxial

» Farmacos anestésicos y no anestésicos adicionales que se requieran para
el estudio

» Pregabalina capsulas 75 mg para la administracion via oral

- Fisicos:

» Unidad de hospitalizacion
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Sala de quir6fano con equipo necesario para procedimiento quirdrgico bajo
anestesia neuroaxial
» Unidad de cuidados postanestésicos con equipo necesario para monitoreo

basico no invasivo
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RESULTADOS

Se estudi6é un total de 24 pacientes, se eliminé una paciente del estudio por
reintervencion, quedando por cada grupo 12 pacientes; no se encontro
diferencia estadistica en ambos grupos en cuanto a edad, peso, talla,
Estado Fisico de la American Society of Anesthesiologists (ASA), tipo de
cirugia, nivel de blogueo neuroaxial, anestésico local y opioide usados en
bloqueo neuroaxial, analgésicos intravenosos, duracién de anestesia y
duracion de cirugia; pero si se evidencia diferencia estadisticamente

significativa en cuanto al sangrado (p=0.012) (Ver tabla 2).

Tabla 2. Descripcién general de la poblacion

GRUPO 1 GRUPO I SIGNIFICANCIA
ESTADISTICA

PREGABALINA SIN PREGABALINA

N=12 N=12

Media +/- DE (Min- Max) n (%) Media +/- DE (Min- Max) n (%)

Edad 47.17 +3.64 (41 - 55) 43.83 £ 4.69 (37 - 54) 0,065
Peso (kg) 70.22 + 8.42 (56 - 86) 67.62 +8.53 (55 - 83) 0,459
Talla (mts) 1.53 +0.04 (1.48 - 1.61) 1.53 +0.05 (1.43 - 1.59) 0,857
ASA
[ 2 (16.7%) 12 (100%) 0.478
[ 10 (83.3%) 0 (0%)

Nivel de bloqueo

neuroaxial
L1-L2 1 (8.3%) 1 (8.3%)
L2-L3 10 (83.3%) 10 (83.3%) 1.000
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L3-L4 1 (8.3%) 1 (8.3%)

Duracioén de 125.42 + 26.83 (100 - 190) 121.92 + 16.23 (90 - 150) 0.433
anestesia
Duracién de 99.17 + 25.48 (80 - 160) 99.42 + 20.47 (68 - 140) 0.799
cirugia
Sangrado 170.83 + 101.03 (50 - 300) 380.83 £ 263.28 (100 - 1000) 0,012
Liquidos 9.73+£3.01(7-17) 11.28 £2.38 (7 - 16) 0.078

administrados

La escala visual numérica (EVN) al ser evaluada en ambos grupos en unidad de
cuidados pos anestésicos (UCPA) y a las 12 h no se encontré diferencia
estadisticamente significativa en cuanto al grupo pregabalina (p > 0.05), pero si en

el grupo control (p <0.05) (Ver tabla 3).

Tabla 3. Comparacion de EVN entre UCPA y 12 h en los grupos de estudio

Grupo EVNUCPA  EVN12HORAS | p
Caso 0.66+137(0-4) | 0.16+0.38(0-1) |0.382
Control 1.33+1.49(0-4) | 3.58£2.67(0-8) |0.018

Al evaluar el dolor con la escala visual numérica (EVN) en ambos grupos en
unidad de cuidados pos anestésicos y a las 24 horas no se encontrd diferencia
estadisticamente significativa en cuanto al grupo pregabalina (p > 0.05), pero si en
el grupo control (p <0.05) (Ver tabla 4).

Tabla 4. Comparacion de EVN entre UCPA y 24hrs en los grupos de estudio

Grupo EVN UCPA EVN24HORAS | p |
Caso 0.66 * 1.37 (0-4) 0.25 +0.62 (0-2) 0.3552
Control 1.33 £ 1.49 (0-4) 4.00+3.04(0-10) | 0.0122

Respecto al dolor evaluado con EVN en ambos grupos en unidad de cuidados pos

anestésicos y a las 48 horas no se encontr6 diferencia estadisticamente
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significativa en cuanto al grupo pregabalina (p >0.05), pero si en el grupo control
(p <0.05) (Ver tabla 5).

Tabla 5. Comparacion de EVN entre UCPA y 48 hrs en los grupos de estudio

Grupo EVN UCPA EVN 48 HORAS p ‘
Caso 0.66 + 1.37 (0-4) 0.5 +0.90 (0-3) 0.738
Control 1.33£1.49 (0-4) 4.5+1.62(2-7) 0.0001

Ahora bien al hacer un analisis comparativo entre el grupo pregabalina y el grupo
control en relacion a la escala visual numérica de dolor en los diferentes
momentos evaluados, se puede evidenciar que existe diferencia estadisticamente
significativa (p <0.05) (Ver tabla 6 y gréafica 1).

Tabla 6. Comparacién de EVN en diferentes tiempos entre los grupos de estudio

Comparacion ‘ Pregabalina (n=12) ‘ Control (n=12) p ‘
EVN en UCPA 0.66 + 1.37 (0-4) 1.33 + 1.49 (0-4) 0.263
EVNen12h 0.16 £ 0.38 (0-1) 3.58+ 2.67 (0-8) 0.0003
EVN en 24 h 0.25 +0.62 (0-2) 4.0+ 3.04 (0-10) 0.0004
EVN en48h 0.5 + 0.90 (0-3) 4.5 +1.62 (2-7) 0.0001
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El andlisis descriptivo de la escala de la escala visual numérica (EVN) por grupo
fue la siguiente: los porcentajes del grupo pregabalina presentaron un EVN con
valores menores a 5 en el 100% de los pacientes a su llegada a UCPA. No se

encontraron valores por arriba de 5 en momentos posteriores.

La ansiedad preoperatoria en el grupo pregabalina es significativamente mayor
previa a la administracion del medicamento con relacion al periodo preoperatorio
(p < 0.05), mientras en el grupo control no hay diferencia estadisticamente

significativa (p > 0.05) (Ver Tabla 7 y gréfico 2).

Tabla 7. Comparacion de Ansiedad preoperatoria entre preadministracion y

periodo preoperatorio en los grupos de estudio

Grupo Ansiedad Ansiedad
P Preadministracion Preoperatoria
Pregabalina | 16.25 % 2.89 (10-20) 11.58 £ 3.02 (7-17) 0.0008
Control 11.16 + 4.62 (4-20) 13.3 +4.92(4-20) 0.283
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En cuanto a la calidad de suefio se puede observar que esta es significativamente
mayor en unidad de cuidados pos anestésicos que previo a la administracion del
medicamento con relacion al grupo pregabalina (p<0.05), a diferencia del grupo
control donde no existe diferencia estadisticamente significativa (p >0.05) (Ver
Tabla 8 y Grafica 3).

Tabla 8. Comparacion de calidad de suefio entre pre-administracion y UCPA en

los grupos de estudio

Grupo Calidad de Suefio pre-administracion ‘ Calidad de Sueiio UCPA ‘
Pregabalina 1.25 +1.81 (0-6) 9.16 + 1.26 (6-10) 0,0018

Control 1.41+2.5(0-7) 3.83+2.72 (0-8) 0,5244

Cuando se comparo la calidad de suefio entre los grupos de estudio en diferentes

tiempos, se puede evidenciar una gran diferencia estadisticamente significativa

(p<0.05) en la unidad de cuidados pos anestésicos entre los mismos (Ver Tabla
9).
Tabla 9. Comparacion de calidad de suefio en diferentes tiempos entre los grupos

de estudio
Grupo Pregabalina Grupo Control
Comparacion (n=12) (n=12)
Calidad de suefio en pre administracion 1.25+1.81 (0-6) 1.41+2.5(0-7) 0,8591
Calidad de suefio en UCPA 9.16 + 1.26 (6-10) 3.83+2.72 (0-8) 0.0001
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DISCUSION

La pregabalina actia disminuyendo la hiperexcitabilidad de la neurona del asta
dorsal de la médula espinal, que es inducida por el dafio tisular. También atenua la
sensibilizacion central por estimulacion periférica. Tiene efectos analgésicos,
anticonvulsivantes y ansioliticos. Se encontraron relevantes hallazgos en esta

investigacion los cuales se mencionan a continuacion:

El dolor que se presenta posterior a una histerectomia total abdominal puede en
ocasiones perpetuarse en el tiempo y a menudo no responde a tratamiento médico
convencional, antiinflamatorios no esteroideos e incluso opioides representando

para el equipo tratante un gran reto.

Estudios anteriores en diferentes tipos de cirugias han comprobado que una sola
dosis de Pregabalina (75-300 mg/dia) disminuye la intensidad de dolor (39). En
este estudio se us6é 300 mg de esta, en dosis Unica 2 horas antes de la
intervencion quirargica obteniendo resultados similares; ya que al hacer un analisis
comparativo entre el grupo pregabalina y el grupo control en relacién a la escala
visual numérica de dolor en los diferentes momentos evaluados, se demostrd que
existe diferencia estadisticamente significativa (p <0.05); ademas encontrando una
ventaja significativa al usarse para reducir la ansiedad preoperatoria pues esta
variable en el grupo pregabalina es significativamente mayor previa a la
administracion del medicamento con relacion al periodo preoperatorio (p < 0.05), a
diferencia del grupo control donde no hay diferencia estadisticamente significativa
(p > 0.05) y en este grupo se puede visualizar en la gréafica 2 el ascenso al
comparar estos dos momentos; se encontré6 también que este medicamento
objeto de estudio mejora la calidad del suefio, observandose que este es
significativamente mayor en unidad de cuidados pos anestésicos que previo a la

administracion del medicamento con relacion al grupo pregabalina (p<0.05).
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Varios autores como es el caso de Dworking y Freynhagen, entre otros han
descrito que la dosis con la que se debe iniciar la pregabalina para obtener una
buena analgesia postquirdrgica es de 150 mg/dia, administrada 75 mg cada 12
horas donde lograron disminuir el dolor postquirirgico de moderado a nulo

obteniendo el mismo resultado en este trabajo.(40)

La capacidad antinociceptiva de los gabapentinoides fue reconocida hace mas de
tres décadas, ademas ha sido aprobado por su empleo como anticonvulsivante y
posteriormente aceptado en el dolor cronico neuropatico, en trastornos de
ansiedad y como parte de la analgesia multimodal en el perioperatorio, a pesar de
todo lo anteriormente descrito no se utiliza de manera rutinaria, siendo una
alternativa accesible y de bajo costo, con pocos efectos adversos, a las dosis

recomendadas como terapia analgésica multimodal.
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CONCLUSIONES

Con este trabajo de investigacion hemos encontrado que el uso y la administracion
preoperatoria de pregabalina antes de realizar una histerectomia total abdominal

es seguro y eficaz

Existe una reduccidn significativa para el grupo pregabalina en cuanto a la

ansiedad preoperatoria al compararse con el grupo control.

La calidad de suefio al usar este gabapentinoide mejoré notablemente,
convirtiéndose asi en una alternativa muy Gtil en el manejo perioperatorio de la

paciente que va a ser sometida a histerectomia total abdominal.

Este estudio sirve como precedente para posteriores ya que se ha comprobado la
efectividad del uso de neuromoduladores como es el caso de la pregabalina en la
analgesia preventiva en el manejo de dolor postquirdrgico, ansiedad preoperatoria
y calidad del suefio ademas brinda estabilidad hemodinamica, reduccion de la
necesidad de administrar AINES u otro tipo de medicamentos como
antihiperalgesicos reduciendo los efectos secundarios, permitiendo a las pacientes
la deambulacion precoz, y asi integrarse mas rapido a sus actividades diarias, lo
cual contribuye a mejorar indicadores administrativos como menor cantidad de
dias estancia, mejorando la rotacion de pacientes, la oportunidad de cirugia para
otros pacientes y asi la capacidad instalada de cualquier unidad hospitalaria.
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ANEXO 1. HOJA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

PREGABALINA PREOPERATORIA REDUCE EL DOLOR AGUDO
POSQUIRURGICO, ANSIEDAD PREOPERATORIA'Y MEJORA LA CALIDAD
DE SUENO EN PACIENTES INTERVENIDAS DE HISTERECTOMIA TOTAL
ABDOMINAL CON ANESTESIA REGIONAL

1. El presente proyecto corresponde a una investigacion con riesgo minimo.

2. El presente consentimiento informado se presentara a usted cuando vaya a ser
sometida a una Histerectomia Total Abdominal

3. |- El objetivo del presente estudio es evaluar alternativas diferentes para el
manejo del dolor en pacientes sometidas a Histerectomia Total Abdominal; ya que
el dolor es una queja frecuente y causa de mayor estancia hospitalaria.

.- Este estudio consiste en la administracion preoperatoria de pregabalina 300 mg
(4 tabletas de este medicamento) 2 horas previas para control de dolor
postoperatorio y disminucidn de requerimientos de otros farmacos; asi como
también seguimiento en el periodo postoperatorio de las participantes.

[ll. El uso de este medicamento tiene la ventaja de contribuir a aliviar el dolor
después de la cirugia;, de manera segura y con escasos efectos secundarios
siendo util y parte del tratamiento de su dolor.

IV.- La pregabalina tiene propiedades anticonvulsivas, antihiperalgésicas y
ansioliticas; por lo que no solo tiene la ventaja de aliviar el dolor o de hacerlo méas
tolerable sino también de mejorar la ansiedad que existe en el periodo antes de su
cirugia; en caso de presentarse algun efecto secundario del medicamento existen
farmacos para abolir los mismos
V. A las participantes de un grupo se les dara el farmaco en prueba (pregabalina)
mientras que a las participantes del otro grupo no se les dara. Su participacion en
esta investigacion es totalmente voluntaria. Usted puede el elegir participar o no
hacerlo. Tanto si elige participar o no, continuaran todos los servicios que reciba
en este hospital y nada cambiara.
VI.- Aunque es minimo, existe el riesgo de que este medicamento pueda en un
momento dado causar efectos secundarios tales como sentirse cansado,
presentar mareo, somnolencia, alteracion en la concentracion, temblor, hormigueo
en las extremidades, aumento del apetito; confusion, irritabilidad; vision borrosa o
doble, sequedad de la boca, estrefiimiento, vomito, flatulencia; Es posible que
pueda también causar problemas que no conocemos. Sin embargo, le haremos un
seguimiento y mantendremos un registro de cualquier efecto no deseado o
cualquier problema.
VII. Le realizaremos una serie de preguntas que nos ayudaran a evaluar el control
del dolor, la ansiedad preoperatoria y la calidad del suefio, con relacion al dolor se
le mostrara un linea marcada del 0 al 10, donde 0 significa “sin dolor” y 10 el dolor
mas intenso que haya experimentado en su vida, usted nos indicara en esta
escala el nivel de dolor que considere tenga en ese momento (antes y después de
la cirugia




VIIl.- Usted tiene la garantia de que recibird respuesta a cada pregunta y
aclaracion a cualquier duda acerca de los procedimientos (interrogatorio y
exploracion fisica), riesgos, beneficios y otros relacionados con la investigacion.
IX.- Tiene la libertad de retirar su consentimiento en cualquier momento y dejar de
participar en el estudio sin que esto afecte su tratamiento o estancia en el hospital.
X.- Se le garantiza que se mantendra la confidencialidad de la informacion
relacionada con su privacidad.

Xl.- Si usted lo desea se le proporcionara informacion actualizada de los
resultados del estudio, aunque este pueda afectar su voluntad para continuar
participando.

XIl.- El estudio no le causara gastos extras ya que el hospital cuenta con todos los
recursos.

Xlll.- En caso de que se presente algun efecto secundario relacionado a la
administracion de pregabalina en el hospital se le dara el tratamiento
correspondiente.

XIV.-Declaro haber leido y comprendido la informacion presentada en este
consentimiento informado y acepto participar en este estudio de manera voluntaria
Nombre, firma o huella de la paciente o representante legal

Nombre, firma o huella del conyuge

Nombre, firma, direccion, teléfono y parentesco con la paciente del Testigo 1
Nombre, firma, direccion, teléfono y parentesco con la paciente del Testigo 2

Nombre y firma del investigador responsable
Lugar y Fecha
Nombre y firma de quien aplico el consentimiento:
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ANEXO 2. HOJA DE CAPTACION DE DATOS

PROTOCOLO:

PREGABALINA PREOPERATORIA REDUCE EL DOLOR AGUDO
POSQUIRURGICO, ANSIEDAD PREOPERATORIAY MEJORA LA
CALIDAD DE SUENO EN PACIENTES INTERVENIDAS DE
HISTERECTOMIA TOTAL ABDOMINAL CON ANESTESIA REGIONAL

DATOS GENERALES

Nombre:
Edad: Peso: Talla:
Fecha de cirugia: EXP:
CIRUGIA REALIZADA
HTACCA HTASCA | HParcialA |

Miomectomias

HTA con otro

MANEJO ANESTESICO

Bloqueo neuroaxial

Bloqueo

neuroaxial con

AGB

Analgésicos
intravenosos:

Analgesia peridural
continua
postoperatoria:

Nivel:

Medicamentos:

Velocidad de
administracion o
flujo:

Duracion de
anestesia: (min)

Duracion de
cirugia: (min)

Sangrado: (ml)

Liquidos
administrados:
(ml/Kg/H)

Balance:
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SEGUIMIENTO DE PACIENTES

Preoperatorio | UCPA | 12H | 24 H | 48 H 1 mes
(o préoxima
consulta)

SIGNOS VITALES
FC:

TA:

FR:

TC:

SPO2:

ESCALA VERBAL
NUMERICA (EVN)

ADM. DE
OPIACEQOS

Nausea y vomito

Escala de ansiedad
(preoperatoria)

Sedacion (Ramsay
Hunt).

Disturbios visuales

Calidad del suefio

HTACCA: Histerectomia Total Abdominal con conservacion de anexos, HTAsSCA: Histerectomia
Total Abdominal sin conservacién de anexos, HParcialA: Histerectomia Parcial Abdominal
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