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RESUMEN

OBJETIVO: Determinar que la combinacién de analgesia multimodal con pregabalina a
dosis de 150 mg y 75 mg via oral 12 y 2 horas antes de la cirugia de histerectomia total
abdominal proporciona una disminucion de la intensidad del dolor posoperatorio
inmediato con minimos efectos adversos que el uso de buprenorfina subcutanea a dosis
de 2 mcg/kgm, administrada posterior al bloqueo subaracnoideo en histerectomias
abdominales.

MATERIAL Y METODOS: Ensayo clinico controlado aleatorizado, 62 pacientes
programadas para histerectomia total abdominal bajo bloqueo mixto neuroaxial. El grupo
A se administré 150 mg de pregabalina via oral 12 horas previas a la cirugia mas 75 mg
via oral 2 horas antes de la cirugia, Grupo B se administré 2 microgramos de buprenorfina
subcutanea posterior al bloqueo neuroaxial. Al ingreso del paciente a sala de quiréfano
se valor6 el Ramsay, 5 medidas del EVA a las 0, 6, 12 y 24 horas respectivamente en el
posoperatorio, la presencia de nduseas y somnolencia. El andlisis estadistico de realiz6
por estadistica descriptiva, T de Studen, Chi Cuadrada, desviacion estandar. Se
considerd p < 0.05 como estadisticamente significativo.

RESULTADOS: EIl dolor posoperatorio al haberse administrado analgesia preventiva en
el grupo A con Pregabalina 150 mg 12 horas previas a la cirugia y 75 mg VO 2 horas
previas a la cirugia, y en el grupo B buprenorfina a 2 mcg/kilogramo posterior al bloqueo
mixto neuroaxial SC, encontramos que a las 0, 12 y 24 horas no tuvo diferencia
significativa con un valor de P =0.68.P= 0.48y P= 0.80 respectivamente, a las 6 horas la
diferencia fue significativamente mayor en el grupo A con un valor de P= <0.01, la
Aparicion de nauseas y somnolencia se report6 sin diferencia significativa con valores de
P=0.59,P= 0.69 respectivamente.

CONCLUSIONES: Pregabalina en comparacion con Buprenorfina tiene mejor analgesia
posoperatoria a las 6 horas, ambos farmacos presentan nauseas y somnolencia, esta
tltima se presenta a las 6 horas del posoperatorio, sin interferir con la interaccién del

paciente con el medio.

Buprenorfina, pregabalina, dolor posoperatorio, histerectomia.



MARCO TEORICO

El dolor, segun la definicion de la “International Association for the Study of Pain”, es una
experiencia sensorial y emocional desagradable, asociada a una lesién tisular presente
o potencial, o descrita en términos de tal lesion. Esta definicion se aplica a dolor agudo,
dolor canceroso y dolor crénico no canceroso. Define el dolor agudo como un dolor de
reciente comienzo y duracion probablemente limitada, que generalmente tiene una
relacion temporal y causal con una lesién o enfermedad. Esto lo diferencia del dolor
cronico, el cual se define como dolor que persiste a lo largo de periodos mas alla del
tiempo de cicatrizacion de la lesion, frecuentemente sin una causa claramente
identificable , La importancia del dolor agudo, radica en su alta frecuencia, su inadecuado
tratamiento y en las repercusiones en la evolucion y la recuperacion del paciente. Sin
embargo y a pesar de los progresos alcanzados en los conocimientos de la fisiopatologia,
la farmacologia de los analgésicos y en el desarrollo de técnicas eficaces para controlarlo
(1). La analgesia multimodal, es lo mas recomendable, técnicas farmacoldgicas y no
farmacoldgicas para el control del dolor. La analgesia multimodal es el uso de farmacos
y técnicas, cuyo objetivo sea actuar en las diferentes vias del dolor, en el sistema nervioso
central y periférico. Su accién conjunta se sinergiza, disminuyendo el dolor con mas
efectividad, que si usaramos un solo método. (2)

Otra recomendacion es el uso de gabapentina o pregabalina como parte de un régimen
multimodal en pacientes que se someten a cirugia. (2)

Los antiepilépticos conforman un grupo de medicamentos en el manejo del dolor
neuropatico y existen evidencias suficientes que garantizan su uso en analgesia
preventiva postoperatoria, muy en especial en las cirugias con alto indice de dolor
neuropatico postoperatorio como son amputaciones, toracotomias, cirugia de mama,
cesareas, y plastias inguinales. Los antiepilépticos mas estudiados son gabapentina y
pregabalina, los que deberian ser incluidos en los esquemas de analgesia preventiva con
mayor frecuencia. Gabapentina fue aprobada como antiespasmadico por su similitud con
el baclofen, posteriormente como anticonvulsivante y luego como analgésico.

Pregabalina se considera como sucesor de gabapentina por su perfil terapéutico. (3)



Aungque ambas drogas son estructuralmente similares al neurotransmisor acido gamma-
aminobutirico (GABA), estos farmacos no interactian en este receptor y su efecto
terapéutico no se revierte con los antagonistas GABA. (3)

Se acepta que ambas drogas interactian con las subunidades de los canales de calcio
a2d en sus isoformas 1 y 2. El resultado de esta interaccién es la reduccién de la
liberacion de neurotransmisores con un efecto de disminucion de la hiperexitabilidad
neuronal. Todo esto ocurre de forma presinaptica induciendo la baja del flujo de calcio,
disminucién de glutamato, de sustancia P y de norepinefrina en la sinapsis (4).
“Farmacocinética clinica de pregabalina en voluntarios sanos” fue publicada por Howard
N. Bockbrader, PhD, Louis L. Radulovic, y cols, se realizaron cinco estudios en
voluntarios sanos para investigar la farmacocinética de dosis Unica y mudltiple de
pregabalina, la pregabalina se absorbe rapidamente después de la administracion oral,
con concentraciones plasmaticas maximas que se producen entre 0,7 y 1,3 horas, La
biodisponibilidad oral de pregabalina es aproximadamente del 90% y es independiente
de la dosis y la frecuencia de administracién. Los alimentos reducen la tasa de absorcion
de pregabalina, la vida media de eliminacion de pregabalina es de aproximadamente 6
horas por via renal. (5).

En comparacion con la gabapentina, la pregabalina se absorbe mas rapidamente (1 hora
frente a 3 — 4 horas) y tiene una mayor biodisponibilidad (90 % frente a 33- 66 %). La
gabapentina es saturable, mientras que la absorcién de pregabalina aumenta con la dosis
creciente, dando lugar a una cinética lineal (6)

Los opioides, son otro grupo de medicamentos utilizados en analgesia multimodal. La
buprenorfina fue descubierta en 1968 y fue propuesta como medicacion para el
tratamiento de la dependencia de opiaceos en 1978. La buprenorfina es un opiaceo
semisintético derivado de la tebaina que presenta propiedades agonistas parciales y
antagonistas opiaceas, y posee una potente accion analgésica al igual que otros
agonistas opiaceos como la morfina. La buprenorfina presenta una alta afinidad tanto por
los receptores opioides y como k, mientras que presenta una menor afinidad por los
receptores opioides d, la alta afinidad de la buprenorfina por el receptor y parece explicar

en parte la larga duracion de los efectos analgésicos producidos por este farmaco. Las



propiedades antagonistas opiaceas de la buprenorfina son similares a las de la
naltrexona. (7)

Las propiedades agonistas y antagonistas de la buprenorfina estan relacionadas con la
dosis y via de administracion. Por via subcutanea, una dosis de 1 mg de buprenorfina
tiene una potente accion analgésica, mientras que dosis superiores a 1 mg disminuyen
la actividad agonista opiacea y su accidn antagonista se hace predominante. Si la
administracion es intramuscular, la actividad antagonista de la buprenorfina aparece a
dosis superiores a 0,8 mg. La buprenorfina presenta una buena absorcién por las distintas
vias de administracion excepto por la via oral. Por la via intramuscular la absorcion es
rapida, alcanzandose la concentracion plasmatica maxima, aproximadamente, a los 5-10
minutos de su administracion. La absorcion por via sublingual es mas lenta, lograndose
las concentraciones plasmaticas maximas a los 90-120 minutos tras la administracion.
Por via oral la buprenorfina sufre una extensa glucoronidacion en el intestino delgado, asi
como metabolizacion de primer paso hepatico. Este metabolismo de primer paso es
evitado si el farmaco es administrado por via sublingual. (7)

La biodisponibilidad sistémica de la buprenorfina también depende de la via de
administracion, de modo que es mayor tras su administracion intraarterial e intravenosa,
y algo menor por via intramuscular, asi como por via sublingual. La buprenorfina se
distribuye ampliamente a mdltiples tejidos, pudiendo detectarse niveles significativos del
farmaco en cerebro, pulmones, corazon, higado y rifiones. Se ha observado también que
la buprenorfina atraviesa la barrera placentaria. La metabolizaciéon del farmaco se
produce principalmente a nivel hepatico con una eliminacion biliar de buprenorfina o sus
metabolitos, y se excreta, fundamentalmente, por heces (70%), mientras que pequefias
cantidades aparecen en orina en forma conjugada. Sus propiedades antagonistas
parecen prevenir las sobredosis letales, incluso a dosis 10 veces superiores a la dosis
terapéutica analgésica. Aproximadamente del 5% al 10% de los pacientes experimentan
mareos Yy vértigos, mientras que un 1-5% sufren cefaleas. A nivel gastrointestinal, se ha
descrito la aparicion de nauseas en aproximadamente el 5-10% de los pacientes y la
aparicion de vomitos en el 1-5%. (7)



La deteccion y medicion del dolor, se realiza por medio de escalas, entre las mas
utilizadas se encuentra la Escala Verbal Analdgica. En la escala Verbal analdgica
(EVERA) la intensidad del dolor se representa en una linea de 10 cm. En uno de los
extremos consta la frase de “no dolor” y en el extremo opuesto “el peor dolor imaginable”.
La distancia en centimetros desde el punto de “no dolor” a la marcada por el paciente
representa la intensidad del dolor. (8) (Anexo 1)

La escala de Ramsay es utilizada para evaluar el grado de sedacion en pacientes; incluye
valores que van de 1 a 6, que se atribuye a la observacion de las respuestas del paciente

después de la estimulacion. (9) (Anexo 2)



ANTECEDENTES
El dolor agudo postoperatorio es el efecto mas temido por las personas que seran
intervenidas quirdrgicamente. Aln en la segunda década del siglo XXlI, el dolor post-
operatorio inmediato sigue siendo un problema de salud que puede resultar en graves
efectos deletéreos como la hipertension arterial, arritmias, isquemia miocardica, infarto
agudo de miocardio, atelectasias, hipoxemia, neumonia, alteraciones del suefio,
alteraciones en la cicatrizacion de la heridas, o el desarrollo de dolor cronico que suele
ser de dificil manejo y en ocasiones terminar en dolor cronico persistente. (10). Es por
eso que existen escalas para la medicion del dolor, que permiten su tratamiento, sin
embargo solo en el 24% de las instituciones se utilizan escalas para la evaluacion del
dolor en los pacientes (8). Michael Ramsay, Savage, Simpson, publicaron en 1974 el
estudio Sedacion controlada con alphaxalone alphaxalone, en donde por primera vez fue
descrita la escala de Ramsay como parte del estudio (9)
La base para un abordaje racional de este problema tiene dos componentes: el
conocimiento de la fisiopatologia del dolor secundario a la cirugia y el establecimiento de
un esquema analgésico racional donde las combinaciones apropiadas de opioides con
analgésicos no opioides y farmacos adyuvantes estan consideradas como el plan de
analgesia postoperatoria 6ptima.(11)
El adecuado manejo del dolor es un indicador de buena practica clinica y de calidad
asistencial; es esencial dentro de los cuidados perioperatorios junto con la movilizacion y
la nutricion de forma precoz (12). El manejo multimodal del dolor en el postoperatorio,
puede disminuir la incidencia de complicaciones, la necesidad de ingresos, tiempo de
recuperacion y costes de salud. (13)
En México, cerca de 16 millones de personas utilizan los servicios de salud cada afio. El
27% de los hospitalizados presenta una etiologia evidentemente quirdrgica, 21% a causa
de salud reproductiva de la mujer (partos, cesareas, etc.), 8% por accidentes, y 38% por
causas no quirurgicas. Esto plantea un reto de proporcionar a los enfermos un adecuado
alivio del dolor (14).
Resultados de una encuesta nacional de EE. UU, realizada a 300 participantes sometidos
a procedimiento quirdrgico anestésico, se encontré que el 86% experimentaron dolor

después de la cirugia; de estos, el 75% tuvo dolor moderado a extremo durante el periodo



postquirdrgico inmediato, y el 74% todavia experimenta estos niveles de dolor después
del alta.(15).

La histerectomia abdominal, con o sin doble anexiotomia, es un procedimiento quirtrgico
frecuente que cursa con una elevada incidencia de dolor de caracter moderado o severo
en el periodo postoperatorio. Ello ha motivado que se hayan propuesto diferentes
técnicas y pautas analgésicas para su control de un modo eficiente (16,17). Ya que la
mayoria de los pacientes no tiene controlado el dolor a las 4 primeras horas, y una porcion
menor tampoco lo logra a las 24 horas (18)

Cada vez se impone la doctrina que avala que la eleccion del método de alivio del dolor
postoperatorio debe ser balanceada, combinandose diferentes vias de administracion y
farmacos analgésicos o anestésicos. Cuando dichos elementos se combinan, es posible
emplear dosis mas pequefas y minimizar los efectos colaterales. (19)

Las técnicas para el alivio del dolor postoperatorio en pacientes sometidas a
histerectomia han ido desde la administracion intravenosa hasta infiltracion local con
anestésicos locales (ropivacaina ), ketorolaco y adrenalina con impacto positivo en el
manejo del dolor postoperatorio.(20). Se prefiere como técnica anestésica la anestesia
raquidea sobre la anestesia general balanceada; ya que el bloqueo subaracnoideo
disminuye el consumo de morfina hasta dos veces menor en comparacion con la
anestesia general balanceada alas 6, 12, 18,24 y 48 horas postoperatorias. La presencia
de sedacién postoperatoria se observa en pacientes manejadas con anestesia general
balanceada. (21)

En casos especiales y de acuerdo con el criterio médico, se recomienda el uso de
clonidina, esteroides, antidepresivos, anticonvulsivantes y anestésicos locales. (22), En
relacion con la seguridad y tolerabilidad de pregabalina, todos los estudios en los que se
ha utilizado dicho farmaco para el tratamiento del dolor neuropatico concluyen que se
trata de un farmaco seguro. Observandose no solo mejoria en la analgesia
postoperatoria, sino influyendo en el dolor neuropatico crénico en pacientes sometidos a
hernioplastia inguinal en los que se lesiona inadvertidamente los nervios sensitivos de la
region. (23)

El objetivo de la analgesia multimodal no es solo el mejorar la calidad de la analgesia,

también la reduccion de efectos secundarios relacionados con opioides; es posible que



una mayor dosis de pregabalina podria tener mas potencia analgésica, pero también mas
efectos adversos como nauseas y mareos a dosis de 600 mg en una sola toma. La
premedicacién con 75 o 150 mg de pregabalina mas ibuprofeno y 300 a 600 mg de
pregabalina para controlar el dolor postoperatorio, en mujeres sometidas a cirugia
laparoscopica ginecoldgica durante las 24 horas posteriores a la cirugia, en comparacion
con diazepam 10 mg/ dia y 5 mg/dia mas fentanilo intravenoso, tabletas combinadas con
paracetamol y codeina después del periodo de recuperacion, disminuye las puntuaciones
en la escala visual analdgica para el dolor en reposo y en movimiento en 1y 8 h después
de la cirugia (24,25). La incidencia de mareos, vision borrosa y cefalea es mayor en
pacientes a las que se administran 600 mg de pregabalina. (25)

C. Tornero, J. Herrera, O. Mola3 y J. Galvan, reportaron la presencia de mareos
dependientes de la dosis (600 mg). Se registra la disminucion del dolor postoperatorio
hasta 24 horas del postoperatorio, que permite la movilizacion temprana, ademas, reduce
el consumo total de morfina a las 2, 4, 24 y 48 horas (dosis de 75 a 600 mg), disminucion
de la aparicion de nauseas, vémito. (26) y prurito en comparacién con placebo. Sedacion,
mareos Yy trastornos visuales son comunes con pregabalina. (27).

B. M. Mishriky, N. H.Waldron and A. S. Habib, reportaron el impacto de la pregabalina en
el dolor posoperatorio agudo en 55 estudios, y la asociacién con una reduccién en los
puntajes de dolor en reposo y en movimiento, asi como menor consumo de opiaceos en
las primeras 24 horas postoperatorias. (27).

En Traumatologia a eficacia de la administracion preoperatoria de gabapentina (600 a
1200 mg) / pregabalina (150 y 300 mg) para mejorar el dolor después de una artroplastia
total de cadera y en artroscopias de hombro (pregabalina 150 mg) disminuye el consumo
de opiaceos en el postoperatorio y la aparicibn de nauseas en las 24 y 48 horas del
postoperatorio (28,29). La mejora en el dolor después de una artroplastia total de cadera
se mantiene durante una semana (administracion de 150 mg de pregabalina, dos horas
previa a la cirugia hasta 7 dias en el postoperatorio), no se reporta mejoria de la funcién
alas 6 y 12 semanas posterior a la cirugia. (30). YaDeau, Lin, Mayman y cols, estudiaron
120 pacientes sometidos a artroplastia de rodilla usando bloqueo de nervio femoral,
analgesia epidural, oxicodona, paracetamol y meloxicam, mas la administracion de

pregabalina (50, 10,150, 300 mg) hasta el dia 16 postoperatorio, lo cual no redujo el dolor



en reposo, y en deambulacion a las 2 semanas, aumentando la somnolencia desde el
primer dia, no asi la confusion. (31).

150 mg de pregabalina administrados 1 hora previa de la toracoscopia asistida por video,
disminuye los requerimientos de analgésicos de rescate adicionales en al periodo
postoperatorio inmediato, sin mayor riesgo de efectos adversos; disminuye
significativamente las puntuaciones de intensidad del dolor en las unidades de cuidados
posanestésicos, 6 y 24 horas. (32).

Una unica dosis de pregabalina preoperatoria de 150 mg via oral antes de realizar
colecistectomia laparoscopica, es un meétodo eficaz para reducir el dolor posoperatorio y
el consumo de fentanilo (33). La premedicacion con pregabalina tiene efecto benéfico en
el tratamiento del dolor posoperatorio en cirugia mayor; sin embargo revisiones
sistematicas de literatura sobre beneficios de su administracién y riesgos presentes como
la somnolencia causada en las primeras horas del postoperatorio, hacen que no sea
recomendable su administracion en cirugia ambulatoria (34,35).

Los opioides han sido una de las herramientas mas importantes dentro del armamento
terapéutico para tratar el dolor agudo. Tienen la versatilidad de poder ser administrados
de diferentes formas. En base a la flexibilidad de administracion y el perfil de eventos
adversos, la buprenorfina resulta una opcion atractiva para el manejo de dolor
postoperatorio en comparacion con otros opioides. Resultados de estudios muestran que
la buprenorfina tiene propiedades analgésicas similares o superiores a la morfina, tiene
la capacidad de incrementar la duracion de la analgesia, y reduce el requerimiento de
analgésicos adicionales. Ademas, la buprenorfina cuenta con un perfil de seguridad
razonable (36)

Datos sugieren que en comparacion con la morfina y otros operaceos, la buprenorfina
parece causar menos hiperalgesia y tolerancia, y tiene menos efectos en los sistemas
inmunologicos y endocrinos. (37)

La buprenorfina ha demostrado ser util en el control del dolor de muy diversos tipos de
intervenciones quirdrgicas. Su uso se ha propuesto incluso en combinacion con los
anestésicos locales para reducir de forma efectiva la necesidad de analgesia

postoperatoria (38)



La administracion transdérmica de buprenorfina supera los problemas que plantea la
farmacocinética de los opioides orales, favorece la liberacion continua a velocidad
constante en la circulacién sistémica, logrando una analgesia eficaz durante largos
periodos, en el periodo posoperatorio, y como tratamiento para dolor oncoldgico,
reduciendo la frecuencia de efectos adversos(39)

La administracion subcutanea de buprenorfina en pacientes sometidos a cirugia
abdominal a dosis de 2-3 mcg/kg subcutanea, proporciona analgesia posoperatoria del
mismo modo que la 10 mcg/kg de nalbufina subcutdnea. La buprenorfina brinda 4 horas
mas de analgesia en comparacion con nalbufina subcutanea. (40)

Administrandose dosis de 0.3 mcg/kg, y se ha observado un descenso significativo en los
valores del promedio del dolor, medidos con escala EVA, entre los 15 y 60 minutos
posterior a su administracion, sin presentarse cambios significativos en la presion arterial
sistélica o diastdlica y la frecuencia cardiaca, sin embargo, se han observado descensos
en la frecuencia respiratoria, sin repercusion en la PaO2 ni efectos secundarios como
nauseas, vomitos y sedacion. Buprenorfina administrado por via subcutanea es un
medicamento eficaz y seguro en el tratamiento del dolor postoperatorio, con efectos
secundarios similares a los reportados cuando se administra por otras vias (40)
Comparada la Buprenorfina con Nalbufina en otros estudios, se ha observado que
aproximadamente 40% de los pacientes que recibieron Nalbufina, requirieron a las 4
horas de alguna otra dosis u otro analgésico complementario (40)
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JUSTIFICACION

El manejo eficiente del dolor postoperatorio mejorara las condiciones generales
del enfermo, facilitara una recuperacibn mas rapida y disminuye la estancia
hospitalaria. Por otro lado, su manejo ineficaz se asocia con eventualidades
potencialmente adversas y a estancias hospitalarias prolongadas. El 64% de
pacientes no reciben una terapéutica enfocada al alivio del dolor aun cuando este
sea severo en intensidad. En México esto aln no ha sido documentado. (41) En
México cerca de 16 millones de personas utilizan los servicios de salud cada afio. De
este grupo cuatro millones seran hospitalizados, 27% de los hospitalizados presenta
una etiologia evidentemente quirdrgica, 21% a causa de salud reproductiva de la
mujer. El 80% de los hospitalizados tendra dolor moderado a severo en intensidad.
Esto plantea un reto, ya que deja clara la necesidad de crear estrategias basadas
en la evidencia cientifica capaces de proporcionar a los enfermos un adecuado alivio del
dolor. (42).
La analgesia preventiva se define como la administracién de un farmaco o realizacion
de una intervencibn que sean capaces de inhibir o bloquear la respuesta
dolorosa (nocicepcion) con la finalidad de prevenir el dolor asociado a un procedimiento
quirdrgico durante el tiempo que dure la recuperacion del enfermo (desde el final de la
cirugia hasta semanas después de la misma). (41)
En el Hospital General Pachuca, se realizar un alto ndmero de
procedimientos quirdrgicos, que se traduce en un alto impacto en el estado, lo cual
revela la importancia de la incorporacion de estos paciente a sus actividades
diarias; objetivo que puede facilitarse con el adecuado manejo del dolor
posoperatorio que a su vez disminuird las complicaciones en su estancia hospitalaria,
teniendo en cuenta que mas de la tercera parte de esta cirugias corresponden al
servicio de ginecologia, representando el 25% las histerectomias. Cuando se trata del
control de dolor posoperatorio en mujeres sometidas a histerectomia abdominal, el
impacto es aun mayor, debido al papel de la mujer en las familias hidalguenses.
La utilidad de la analgesia multimodal, usando medicamentos como la pregabalina
y buprenorfina, con evidencia cientifica abundante, sin contar con reportes en

nuestro hospital en donde se compare la eficacia entre ambos medicamentos.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En el tratamiento perioperatorio de las histerectomia totales abdominales cobra especial
relevancia valorar y tratar adecuadamente el dolor agudo posoperatorio. En México la
incidencia y prevalencia es poco conocida, pues a pesar de ser una patologia con alta
incidencia de hasta el 25 % de las cirugias ginecolégicas realizadas en el Hospital
General de Pachuca es infravalorada.

En la actualidad existen una amplia variedad de analgésicos de diversos tipos disponibles
en el mercado, por lo que la alta incidencia del dolor agudo posoperatorio no esta
justificado. La adecuada atencién del dolor postoperatorio forma parte de los estandares
de calidad asistencias y es un elemento medible en el proceso de certificacién de
hospitales (4).

La histerectomia es un procedimiento quirdrgico, con una alta incidencia de dolor agudo
posoperatorio, esto se debe a multiples factores como lo son el corte quirdrgico, la
ligadura de pediculos vasculares y la manipulacién visceral. En la génesis del dolor
también interviene la movilizacion de los pacientes y una mala eleccion de tratamiento

analgésico (4).

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢La combinacion de analgesia multimodal combinada con pregabalina a dosis de 150
mgs y 75 mgs via oral a las 12 y 2 horas respectivamente previas a la cirugia de
histerectomia abdominal proporcionar4 una disminucion de la intensidad del dolor
posoperatorio inmediato y menor efectos adversos que el uso de buprenorfina
subcutanea a dosis de 2 mcg/kgm administrada posterior al bloqueo subaracnoideo en

histerectomias abdominales?

12



OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Determinar que la combinacion de analgesia multimodal con pregabalina a dosis de 150
mg y 75 mg via oral 12 y 2 horas antes de la cirugia de histerectomia total abdominal
proporciona una disminucion de la intensidad del dolor posoperatorio inmediato con
minimos efectos adversos que el uso de buprenorfina subcutanea a dosis de 2 mcg/kgm,
administrada posterior al bloqueo subaracnoideo en histerectomias abdominales.

OBJETIVOSESPECIFICOS

1.- Evaluar la intensidad del dolor mediante la escala verbal analoga a las 0, 6, 12 y 24
horas del posoperatorio inmediato de pacientes posoperadas de histerectomia total
abdominal.

2.- Valorar la presencia de sedacion con la escala de Ramsay a la llegada del paciente a
quiréfano, a las 0, 6, 12 y 24 horas del posoperatorio inmediato.

3.- Valorar la presencia de nauseas en pacientes medicadas con pregabalina y pacientes
medicadas con buprenorfina.

4.- Comparar la duracion de la analgesia en pacientes medicadas con pregabalina y

pacientes medicadas con buprenorfina.

HIPOTESIS

La hipotesis alterna de este trabajo nos indica que la combinacion de analgesia
multimodal con pregabalina a dosis de 150 mg y 75 mg via oral 12 y 2 horas antes de la
cirugia de histerectomia total abdominal proporciona mayor disminucion de la intensidad
del dolor posoperatorio inmediato con minimos efectos adversos que el uso de
buprenorfina subcutanea a dosis de 2 mcg/kgm, administrada posterior al bloqueo
subaracnoideo en histerectomias abdominales. La hip6tesis nula nos indica que ambos
grupos no presentan diferencias en la disminucion de la intensidad del dolor
posoperatorio inmediato y los efectos adversos en pacientes sometidas a histerectomia.

Ha: Grupo Pregabalina # Buprenorfina

Ho: Grupo Pregabalina = Buprenorfina
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MATERIAL Y METODOS

DISENO DE INVESTIGACION
Ensayo clinico controlado aleatorizado.

UBICACION ESPACIO TEMPORAL

LUGAR
Piso de Ginecologia y Quiréfano del Hospital General Pachuca.

TIEMPO
De agosto a octubre de 2018.

PERSONA

Pacientes programadas para Histerectomia total abdominal, que cumplieron con los

criterios de inclusion del presente estudio.
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SELECCION DE LA POBLACION DE ESTUDIO
CRITERIOS DE INCLUSION
a) Pacientes programadas para histectomia total abdominal bajo bloqueo regional

neuroaxial.
b) Pacientes que aceptaron la medicacion para el manejo de analgesia multimodal.
c) Pacientes que firmaron consentimiento informado

d) Pacientes que contaron con laboratorios en limites normales

CRITERIOS DE EXCLUSION
a) Pacientes que se realizé Histerectomia total abdominal de urgencia.
b) Pacientes programadas para Histerectomia vaginal.

c) Paciente que cursardn con patologia renal, con antecedentes de convulsiones

de cualquier etiologia o padecimientos psiquiatricos.
d) Pacientes con medicacion previa con gabapentinoides.
e) Pacientes consumidoras de opioides sintéticos, semisintéticos o naturales.

f) Pacientes con antecedente conocido de alergia a gabapentinoides y opioides.

CRITERIOS DE ELIMINACION
a) Paciente que generaron reaccion adversa a la pregabalina o buprenorfina.
b) Pacientes que se complicaron quirdrgicamente
c) Pacientes con puncion advertida de duramadre.
d) Pacientes a quienes se les realizé cambio de técnica anestésica.
e) Pacientes que no aceptaron la administracién de pregabalina o buprenorfina.
f) Pacientes en las que se utilizé farmacos de rescate.
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DETERMINACION DEL TAMANO DE MUESTRA Y MUESTREO
TAMANO DE LA MUESTRA

Utilizando una férmula de potencia para estudio de cohorte con una proporcion de 14 %
en expuestos (pregabalina) y con una proporcion de no expuestos de 44 (buprenorfina),
con un nivel de confianza del 95 % y con una potencia del 64, el tamafio minimo requerido
para cada grupo sera: Sin correccion de 25 pacientes para cada grupo y con correccion

Yates de 32 mujeres para cada grupo.

MUESTREO

Antes de asignar a un paciente a un grupo u otro, éste debidé haber cumplido con los
criterios de inclusién, no haber sido motivo de exclusion por algun otro criterio y haber
dado su consentimiento informado al participar en el estudio. Es después de todo ello

cuando se asigno al paciente a un grupo, y no antes.

Se utilizé como método de muestreo, el método aleatorio simple a través de esferas de

dos colores.

Se cont6 con una caja de carton la cual se sell al final del llenado con 64 esferas (32
azulesy 32 rojas), el color azul correspondera al grupo de Pregabalina y las esferas Rojas
al grupo de Buprenorfina, se dejé una sola abertura retractil por donde cada paciente
introdujo la mano para sacar sélo una esfera, la cual se observé para que de este modo
se asignara al grupo de farmacos que se administr6 como parte de su tratamiento para

analgesia posoperatorio.

DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES

-VARIABLE DEPENDIENTE: Tiempo de analgesia, calidad de analgesia, nauseas,

sedacion.

- VARIABLE INDEPENDIENTE: Pregabalina y Buprenorfina.
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Variable | Definicion Definicion Operacional Escala de Fuente
conceptual Medicion
Dolor La Asociacion | Escala numerada del 1-10, | Cualitativa Cedula de
Internacional donde O . .
. . Ordinal. recoleccion
para el Estudio | es la ausencia y 10 la mayor
del Dolor | intensidad, el paciente | 0: Ausencia | de datos.
(IASP) define | selecciona el numero que
: . de dolor
el dolor como | mejor evalua la
“una Intensidad del sintoma. 1
experiencia 5
sensorial y
emocional 3
dgsagradable 4-dolor
vinculada con
dafios reales o moderado
potenciales a 5
los tejidos, o
descrita en 6
términos de v
dichos dafios”
8:dolor
intenso
9
10: Méaximo
dolor.
Escala de | Es una espacie | Escala utilizada para evaluar | Cualitativa Cedula de
sedacion | de escala | el estado de sedacion. Incluye | Ordinal. recoleccion
de subjetiva valores que van del 1 a 6, que | Ramsay 1 de datos.
Ramsay | utilizada para | se atribuyen a la observacion | Ramsay 2
evaluar el | de las respuestas que el | Ramsay 3
grado de | paciente presente: Ramsay 4
sedacion  en | Grado 1: Paciente ansioso y | Ramsay 5
pacientes, con | agitado. Ramsay 6
el fin de evitar | Grado 2: Paciente

la insuficiencia
de la sedacion

O SU exceso.

colaborador, orientado vy

tranquilo.
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Grado 3: Paciente dormido
que obedece oOrdenes.

Grado 4: Paciente dormido,
con respuesta  estimulos
auditivos intensos.

Grado 5: Paciente dormido,
con respuesta minima a
estimulos.

Grado 6: paciente dormido,

sin respuesta.

Nauseas | Se define | Necesidad inminente de | Cuanlitativa | Cedula de
como el | vomitar. Dicotomica. | recoleccion
sintoma o la|Presente: Con sensacion de datos.
sensacion subjetiva de vomitar durante | Presente
subjetiva de |las primeras 24 horas del
malestar posoperatorio. Ausente
general con | No presente: Sin sensacion
necesidad subjetiva de vomitar durante
inminente de | las primeras 24 horas del
vomitar. posoperatorio.

Escala Escala Verbal | En el contexto del dolor | Cualitativa | Cedula de

Verbal Analoga;sugerid | posoperatorio a un EVERA 1 | Ordinaria recoleccion

Analoga |2 Por la OMS, | 5 4 corresponde la categoria | 1-10 de datos.

(EVERA) | due proporciona | o 4010y jeve: de 5 a 7 una de

una correlacion
entre la escala
visual analoga y
la escala verbal

anéloga.

dolor moderado y de 8 a 10

una de dolor severo.
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DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

La muestra consistié de 64 pacientes programadas a histerectomia total abdominal, bajo
anestesia regional con bloqueo mixto neuroaxial, después de valorar a las pacientes y
corroborar el cumplimiento de los criterios de inclusion en este estudio, se les otorgo el
consentimiento informado (anexo 4), se explicé de manera verbal y por escrito la técnica
anestésica empleada, asi como los riesgos y complicaciones de la misma, se reiter6é a
las pacientes que estarian dentro de un ensayo clinico controlado aleatorizado, se
interrogd y aclararon dudas respecto al consentimiento informado para la firma del

mismo.

Se dividieron a las pacientes de manera aleatorizada simple en dos grupos, el grupo A
(150 mg y 75 mg de pregabalina via oral 12 y 2 horas respectivamente previas al evento
quirdrgico anestésico) y Grupo B (buprenorfina subcutanea a dosis de 2 mcg/kg posterior
al bloqueo neuroaxial), cada grupo integrado por 32 pacientes.

A las pacientes incluidas en el grupo A, se les administréo 150 mg de pregabalina via oral
12 horas previas al evento quirdrgico anestésico, y 75 mg de pregabalina via oral 2 horas

previas al mismo.

A su ingreso a quiréfano, se valoro la sedacion por medio de la escala de RAMSAY y se

registro en la hoja de recoleccion de datos (anexo 3), posteriormente se aplico

30 mg de ketorolaco intravenoso mas 1 g de paracetamol intravenoso mas 8 mg de
dexametasona intravenosa, se verificO adecuado funcionamiento de la maquina de
anestésia, material gastable disponible para anestesia regional como para anestesia
general, los medicamentos a emplear, asi como medicamentos de rescate, se coloc6 a
cada paciente monitoréo tipo |, registrando presion arterial, frecuencia cardiaca,
frecuencia respiratoria y oximetria de pulso en la hoja de conduccién y se colocaron

puntas nasales con O2 suplementario a 3 litros por minuto.

Se posiciono a la paciente en decubito lateral izquierdo, se realizdé asepsia y antisepsia
de la region toracolumbar con solucion yodada al 1 %, retirando el exceso con alcohol al
96 %, posterior a esto se colocaron campos estériles delimitando el area de puncion, se
infiltré con lidocaian simple al 2 %, se infiltra la piel y tejido celularsubcutaneo, se da
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latencia amedicamento y se realiza abordaje de espacio peridural con aguja thouhy 16,
se coloca catéter transtuohy en espacio peridural, se verifica adecuada permeabilidad del
mismo y se retira aguja tuohy, se aborda espacio subaracnoideo con aguja whitacre 27,
hasta espacio subaracnoideo, se observa salida de liquido cefalorraquideo, se adminsitra
bupivacaina hiperbarica al 0.5 % a dosis de 200 mcg/kg, mas 20 mcg de fentanilo, se
retira aguja whitacre y se fija catéter peridural a prominencias, se da latencia
medicamentos por 5 minutos. Posteriormente a las paciente del grupo B se adminsitra
buprenorfina subcutanea a razén de 2 mcg/kg, y se da paso a acto quirdrugico, veinte
minutos previos al término de la cirugia, se administra ondasertron a razén de 100 pg/kg.
A la salida de la paciente a sala de recuperacion posanestésica se comenzo el registro
en la hoja de recoleccién de datos (anexo 3) de la resencia de dolor por medio de la
escala de EVERA (anexo 1) nduseas y somnolencia, continuando el registro a las 6, 12

y 24 horas.

ANALISIS DE LA INFORMACION

Se realiz6 el analisis estadistico a partir de Excel, SPSS version15.

1.- Para el analisis invariado de la informacion, se calcularon medidas de tendencia
central: promedio (mediana) de ambos grupos y de cada uno, y de dispersion: Desviacion

estandar, error estandar, intervalo de confianza y coeficiente de variacion.

2.- Andlisis bivariado de la informacion con Ji- cuadrada de Pearson, T de Student para
probar la diferencia entre las medias de los dos grupos, considerando significativo los

resultados de P igual o menor a 0.05: Se realiz6 el andlisis estadistico correspondiente.
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ASPECTOS ETICOS

El presente estudio fue llevado a cabo en el Hospital General de Pachuca, ya que se
cuenta en nuestra institucidbn con recursos humanos, area de quir6fano equipo para
monitorizacion, equipo basico de reanimacion, medicamentos anestésicos y material
gastable, suficientes para la cobertura de los procedimientos analgésicos y anestésicos
gue se necesitan.

El siguiente protocolo de investigacion maneja los siguientes aspectos éticos de la
investigacion en seres humanos, en base a los articulos 13, 14 (apartado I, 1V, V, VI,
VIIl), articulo 15, 16, 17, 111, 112 y en el titulo sexo de la ejecucion de la investigacion
en las situaciones de atencion a la salud, capitulo Unico, articulo 113, 114, 115, 116.
Con fundamento en el Articulo 17 del Reglamento de la Ley General de Salud en materia
de investigacion para la Salud, El Protocolo de investigacion,” Analgesia Posoperatoria
en Pacientes sometidas a Histerectomia Abdominal, usando pregabalina via oral vs
buprenorfina subcutanea”, como una investigacion con riesgo mayor que el minimo
(apartado 1) por ser aquella en que las probabilidades de afectar al sujeto son
significativas, considerando asi el ensayo con medicamentos y modalidades que se
definen en el articulo 65 de este reglamento, ensayo con nuevos dispositivos, estudios
gue incluyen procedimientos quirdrgicos, técnicas invasoras o procedimientos mayores.
De conformidad con el Articulo 14 del Reglamento de la Ley General de Salud en materia
de investigacion para la Salud, El Protocolo de investigacion,” Analgesia Posoperatoria
en Pacientes sometidas a Histerectomia Abdominal, usando pregabalina via oral vs
buprenorfina subcutanea, para la investigacion que se realice en seres humanos se
desarrolla siempre bajo consentimiento informado (Anexo 4), por personal capacitado,

recursos necesarios para la investigacion.
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RECURSOS HUMANOS, FISICOS Y FINANCIEROS

RECURSOS HUMANOS

Investigador: Elibeth Amairany Jiménez Jiménez, residente del tercer afio de la
espacialidad de anestesiologia, encargado principal del desarrollo del trabajo de
investigacion. Encargada de corroborar que las pacientes fueran las adecuadas para el
estudio, inform6 a las pacientes de la realizacion del mismo, dio consentimientos
informados y administré la medicacion.

Tutor de tesis: Dr. Javier Cancino Ortiz: Dirigio y supervisé la adecuada aplicacion y

desarrollo de la investigacion, asi como guio al investigador a lo largo de la misma.

RECURSOS FISICOS

Recurso Precio Descripcion

Recursos Humanos

*Médico anestesiélogo adscrito al servicio

*Médico residente de la especialidad de

Anestesiologia

*Personal de Enfermera

*Pacientes incluidas en el estudio.

Recursos Materiales

*Equipo de bloqueo neuroaxial estéril y desechable | 25984.00 | 64(1 equipo 406.00)

*Monitoreo no invasivo para cada paciente 15000.00 Monitor basico

Medicamentos:

-Pregabalina Capsulas 150 mg 1285.00 | 5 Cajas(14 capsulas
por caja)
-Pregabalina Capsulas 75 mg 420.00 | 3 Cajas (14
capsulas por caja)
*Buprenorfina ampula 0.3 mg 2220.00 | 6 Cajas( 6 ampulas
por caja)
*Lidocaina al 2% simple. Solucion inyectable 375.00 | 5 Frascos de 50 ml
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*Lidocaina al 2% con epinefrina. Solucion 425.00 5 frascos de 50 ml

inyectable

*Bupivacaina Hiperbarica ampula,0.5% 15mg/3mL 767.00 | 13 Cajas( 5 ampulas

por caja)
*Fentanilo ampula 0.5 mg en 10 Ml 350.00 | 1 Cajacon 6
ampulas
*Ketorolaco ampula 30 mg 968.00 | 22 Cajas( 3 ampulas
por caja)
*Paracetamol frasco 1 gm 8384.00 64 Frascos 100 mi
*Dexametasona ampula 8 mg 1216.00 | 64 Ampulas de 2 Ml
*Ondasertron ampula 8 mg 420.00 | 7 Cajas (5 Ampulas
de 8 mg/4mL)
Otros
-Hoja blancas de papel bond tamafio carta 256.00 4 paquetes
-Computadora portétil hp, procesador Intel 9000.00
-Boligrafos para registro de datos 14.00 2 Lapiceros
Total 67084.00

.00

* Recurso brindado por el Hospital General Pachuca.
- Recurso brindado por el Médico Residente de Anestesiologia.

RECURSOS FINANCIEROS

Costo Total del proyecto: $ 67 084.00

Nota: La Pregabalina fué comprada por M.C Elibeth Amairany Jiménez Jiménez,
sustentante del presente protocolo.

Los propios del investigador destinados a la compra de pregabalina, papeleria,
impresiones, copias fotostaticas y encuadernacion.

Los medicamentos empleados se obtuvieron del area de anestesiologia, ya que son de

uso comun en quiréfano y el hospital los provee.
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RESULTADOS

De un total de 64 pacientes que participaron en éste estudio, dos de ellas fueron
eliminadas por cambio de técnica anestésica, quedando en total 31 pacientes en el grupo
Pregabalina 150 mg 12 horas previas a la cirugia (VO) y 75 mg 2 horas previas a la cirugia
(VO) correspondiendo al 50 % del total de las participantes y 31 pacientes en el grupo
Buprenorfina (2 mcg/kg SC), correspondiendo al 50 % de la poblacion en estudio que
cumple con criterios de inclusién.

La edad promedio de las participantes fue de 50.88 + 3.37 afios, con un minimo de 37
afios y un maximo de 55 afios. Asi mismo, el peso promedio registrado previo a la cirugia
fue de 65.25 * 8.24 kilogramos, con minimo de 50 kilogramos y maximo 87 kilogramos,
el promedio de la talla fue 1.57 + 0.05, valor minimo de 1.47 metros y maximo 1.67 metros,
el promedio de IMC 26.38 + 3.29 Kg/m2, valor minimo 20.20 Kg/m2 y valor maximo 35.74

Kg/m2. Como se muestra en la tabla 1.

TABLA 1. Estadistica descriptiva de edad, peso, talla e IMC de pacientes sometidas a

histerectomia abdominal en el periodo de agosto a octubre de 2018 en Hospital General

de Pachuca
Media = D.E
Edad (afos) 50.88 + 3.37
Peso (kilogramos) 65.25 + 8.24
Talla (metros) 1.57 £0.05
IMC (kg/m2) 26.38 + 3.29

Fuente: Hojas de recoleccion de datos, Tabla realizada con Excel
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En la categoria de ASA, se observl que ambos grupos la moda fue 2, con un minimo de

1 y un maximo de 3, como se muestra en la Tabla 2.

TABLA 2. Estadistica de ASA por grupo de pacientes sometidas a histerectomia

abdominal en el periodo de agosto a octubre de 2018 en Hospital General de Pachuca

Grupo ASA (Moda) Minimo Maximo
Pregabalina 150 2 1 3
mas 75 mg VO
Buprenorfina 2 1 3
mcg/kg SC

Fuente: Fuente: Hojas de recoleccién de datos, Tabla realizada con Excel

Caracteristicas con respecto al dolor encontrado en la poblacién estudiada.

TABLA 3. EVA a las 0 horas, por grupo de pacientes sometidas a histerectomia

abdominal en el periodo de agosto a octubre de 2018 en Hospital General de Pachuca

Grupo Oa3Leve 4a6 7 a 10 Severo Total
Moderado
Pregabalina 29 2 0 31
150 més 75 (93.5 %) (6.5 %) (0 %) (50 %)
mg VO
Buprenorfina 29 0 2 31
2 mcg/kg SC (93.5 %) (0 %) (6.5 %) (50 %)
Total 58 2 2 62
(93.5 %) (3.25 %) (3.25 %) (100 %)
P=0.69

Fuente: Fuente: Hojas de recoleccion de datos, Tabla realizada con Excel
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TABLA 4. EVA a las 6 horas, por grupo de pacientes sometidas a histerectomia

abdominal en el periodo de agosto a octubre de 2018 en Hospital General de Pachuca

Grupo Oa3Leve 4a6 7 a 10 Severo Total
Moderado
Pregabalina 23 7 1 31
150 mas 75 (74.2%) (22.6 %) (3.2%) (50 %)
mg VO
Buprenorfina 7 11 13 31
2 mcg/kg SC (22.7%) (35.4 %) (41.9%) (50 %)
Total 30 18 14 62
(48.4 %) (29.0 %) (22.6 %) (100 %)
p=<0.01

Fuente: Fuente: Hojas de recoleccion de datos, Tabla realizada con Excel

TABLA 5. EVA a las 12 horas, por grupo de pacientes sometidas a histerectomia

abdominal en el periodo de agosto a octubre de 2018 en Hospital General de Pachuca

Grupo Oa3Leve 4a6 7 a 10 Severo Total
Moderado
Pregabalina 16 14 1 31
150 més 75 (51.6%) (45.2 %) (3.2%) (50 %)
mg VO
Buprenorfina 16 15 0 31
2 mcg/kg SC (51.6%) (48.4%) (0 %) (50 %)
Total 32 29 1 62
(51.6%) (46.8 %) (1.6 %) (100 %)
p=0.48

Fuente: Fuente: Hojas de recoleccion de datos, Tabla realizada con Excel
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TABLA 6. EVA a las 24 horas, por grupo de pacientes sometidas a histerectomia

abdominal en el periodo de agosto a octubre de 2018 en Hospital General de Pachuca

Grupo Oa3Leve 4a6 7 a 10 Severo Total
Moderado
Pregabalina 26 5 0 31
150 més 75 (83.9 %) (16.1%) (0 %) (50 %)
mg VO
Buprenorfina 27 4 0 31
2 mcg/kg SC (87 %) (13%) (0 %) (50 %)
Total 53 9 0 62
(85.5%) (14.5%) (0 %) (100 %)
p=0.80

Fuente: Fuente: Hojas de recoleccion de datos, Tabla realizada con Excel

Sobre el manejo del dolor posoperatorio al haberse administrado analgesia preventiva en

el grupo A con Pregabalina 150 mg 12 horas previas a la cirugia y 75 mg VO 2 horas

previas a la cirugia, y en el grupo B buprenorfina a 2 mcg/kilogramo posterior al bloqueo

mixto neuroaxial SC, encontramos que a las 0 horas del posquirargico el 93.5 % de

ambos grupos referia dolor leve con EVA entre 0-3, el dolor moderado con EVA entre 4-

6 se presentd en el 6.5 % del grupo A (pregabalina VO), sin reporte de dolor severo en

este grupo, no asi en el grupo B donde el 6.5 % se encontrd con dolor severo, EVA 7-10,

sin pacientes con dolor moderado en grupo B; sin tener una diferencia significativa con

valor de p=0.34.
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Grafica 1. EVA a las 0 horas, por grupo de pacientes sometidas a histerectomia

abdominal en el periodo de agosto a octubre de 2018 en Hospital General de Pachuca
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Fuente: Fuente: Hojas de recoleccion de datos, grafica realizada con Excel

En la observacion a las 6 horas del dolor posoperatorio, del grupo A 74.2 % de las
pacientes presentaron dolor leve (EVA 0-3), 22.6 % dolor moderado y dolor severo en un
3. 2 %, mientras en el grupo B el dolor leve se presentd en 22.7 % de la poblacion, dolor
moderado en 35.4 % y dolor severo 41.9 %, con una p= < 0.01 que demuestra que a las
6 horas el dolor posoperatorio es menor en paciente con pregabalina que en pacientes

con buprenorfina.
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Grafica 3. EVA a las 6 horas, por grupo de pacientes sometidas a histerectomia

abdominal en el periodo de agosto a octubre de 2018 en Hospital General de Pachuca
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Fuente: Fuente: Hojas de recoleccion de datos, grafica realizada con Excel

A las 12 horas en ambos grupos el 51.6 % de las pacientes presentaron dolo leve (EVA
0-3), en el grupo A el 45.2 % refiridé dolor moderado (EVA 4-6) y el 48.4 % del grupo B, el
dolor severo (EVA 7-10) en el grupo A 3.2 %, en el grupo B no se reportaron pacientes
con dolor severo. Valor de p= 0.48, sin ser significativa la diferencia entre ambos grupos.
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Grafica 3. EVA a las 12 horas, por grupo de pacientes sometidas a histerectomia

abdominal en el periodo de agosto a octubre de 2018 en Hospital General de Pachuca
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Fuente: Fuente: Hojas de recoleccion de datos, grafica realizada con Excel

24 horas posoperatorias el 83.9 % del grupo Ay el 87% del grupo B refirieron dolor leve,
mientras que el 16.1 % del grupo A, y 13 % del grupo B se presentaron dolor moderado,

sin reporte de dolor severo en ambos grupos. Valor de p= 0.80.
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Grafica 4. EVA a las 24 horas, por grupo de pacientes sometidas a histerectomia

abdominal en el periodo de agosto a octubre de 2018 en Hospital General de Pachuca
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Fuente: Fuente: Hojas de recoleccion de datos, grafica realizada con Excel

En cuanto a la presencia de nauseas en el posoperatorio.

TABLA 7. Presencia de nauseas en el posoperatorio, por grupo de pacientes sometidas

a histerectomia abdominal en el periodo de agosto a octubre de 2018 en Hospital General

de Pachuca
Grupo Presencia de Nauseas
SI NO
Pregabalina 150 8 23
mas 75 mg VO
Buprenorfina 2 9 22
mcg/kg SC
TOTAL 17 45

Fuente: Hoja de recoleccion de datos, grafica realizada con Excel

La presencia de nauseas en el posoperatorio del grupo A el 25.8 % refiri6 nauseas,

mientras el 74.2 % no presento, en el Grupo B 29.0 % no presento nauseas y un 71 %
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no refirio este sintoma, aunque hubo una menor incidencia de nauseas en el grupo de

pregabalina no demostré ser significativa con un valor de P= 0.69.

Grafica 5. Presencia de nauseas en el posoperatorio, por grupo de pacientes sometidas
a histerectomia abdominal en el periodo de agosto a octubre de 2018 en Hospital General

de Pachuca
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Fuente: Fuente: Hojas de recoleccion de datos, grafica realizada con Excel
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Se observo lo siguiente con relacion a la somnolencia

TABLA 8. Presencia de somnolencia en el posoperatorio, por grupo de pacientes
sometidas a histerectomia abdominal en el periodo de agosto a octubre de 2018 en

Hospital General de Pachuca

Grupo Presencia de Somnolencia
Si NO
Pregabalina 150 5 26
mas 75 mg VO
Buprenorfina 2 4 27
mcg/kg SC
TOTAL 17 45

Fuente: Hoja de recoleccion de datos, grafica realizada con Excel

La presencia de somnolencia del grupo A fue 16.1 %, siendo menor en el grupo B con el

12.9 %, esta diferencia no fue significativa con una P= 0.59

Grafica 5. Presencia de somnolencia en el posoperatorio, por grupo de pacientes
sometidas a histerectomia abdominal en el periodo de agosto a octubre de 2018 en

Hospital General de Pachuca
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Fuente: Fuente: Hojas de recoleccion de datos, grafica realizada con Excel
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Se valor6 el Ramsay a las 0 horas, siendo en ambos grupos de 2.

TABLA 9. Escala de Ramsay a las 0 horas del posoperatorio, por grupo de pacientes
sometidas a histerectomia abdominal en el periodo de agosto a octubre de 2018 en

Hospital General de Pachuca

Grupo Ramsay a las 0 horas del posoperatorio
1 2 3 4 5 6
Pregabalina 0 31 0 0 0 0
150 mas 75 (50 %)
mg VO
Buprenorfina 0 31 0 0 0 0
2 mcg/kg SC (50 %)
TOTAL DE 0 62 0 0 0 0
PACIENTES (100%)

Fuente: Fuente: Hojas de recoleccion de datos, grafica realizada con Excel

GRAFICA 6. Escala de Ramsay a las 0 horas del posoperatorio, por grupo de pacientes
sometidas a histerectomia abdominal en el periodo de agosto a octubre de 2018 en

Hospital General de Pachuca
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Fuente: Fuente: Hojas de recoleccion de datos, grafica realizada con Excel
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A las 6 horas del posoperatorio se obtuvieron los siguientes resultados.

TABLA 10. Escala de Ramsay a las 6 horas del posoperatorio, por grupo de pacientes
sometidas a histerectomia abdominal en el periodo de agosto a octubre de 2018 en
Hospital General de Pachuca

Grupo Ramsay a las 0 horas del posoperatorio
1 2 3 4 5 6
Pregabalina 0 30 1 0 0 0
150 mas 75 (96.7%) | (3.3%)
mg VO
Buprenorfina 0 27 4 0 0 0
2 mcg/kg SC (87%) (13%)
TOTAL DE 0 57 5 0 0 0
PACIENTES (92%) (8%)

Fuente: Fuente: Hojas de recoleccion de datos, grafica realizada con Excel

A las 6 horas en el grupo A el 96.7 % tenia un Ramsay a 2 y un 3.3 % Ramsay 3, en el
grupo B la pacientes con Ramsay de 3 fueron del 13 %, y un 92 % con Ramsay 2, con
un valor de P= 0.16, por lo que no fue significativa la diferencia del estado de sedacion
en ambos grupos.
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GRAFICA7. Escala de Ramsay a las 6 horas del posoperatorio, por grupo de pacientes
sometidas a histerectomia abdominal en el periodo de agosto a octubre de 2018 en
Hospital General de Pachuca
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Fuente: Fuente: Hojas de recoleccion de datos, grafica realizada con Excel

Para las 12 y 24 horas, en ambos grupos el 100 % de las pacientes evalu6é con Ramsay
2, por lo que no hubo diferencia alguna en el estado de sedacion de ambos grupos.
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DISCUSION

En el presente estudio, se pudo comprobar que el dolor posoperatorio en los grupos A
(pregabalina 150 mg, 75 mg via oral 12 y 2 horas respectivamente previas a la cirugia)
no fue significativamente menor al Grupo B (Buprenorfina 2 mcg/k, subcutanea posterior
al bloqueo mixto neuroaxial) a las 0,12, 24 horas con un valor de P =0.69, P=0.48, P=0.80
respectivamente, sin embarago a las 6 horas el dolor en el grupo A fue significativamente
menor que las paciente del grupo B. Jokela R, Ahonen J, Tallgren M, reportaron que la
premedicacion con 75 o 150 mg de pregabalina mas ibuprofeno y 300 a 600 mg de
pregabalina para controlar el dolor postoperatorio, en mujeres sometidas a cirugia
laparoscopica ginecoldgica durante las 24 horas posteriores a la cirugia, en comparacion
con diazepam 10 mg/ dia y 5 mg/dia mas fentanilo intravenoso, tabletas combinadas con
paracetamol y codeina después del periodo de recuperacion, disminuye las puntuaciones
en la escala visual analogica para el dolor en reposo y en movimiento en 1y 8 h después
de la cirugia (24,25).

C. Tornero, J. Herrera, O. Mola3 y J. Galvan, reportaron la presencia de mareos
dependientes de la dosis (600 mg). Se registra la disminucion del dolor postoperatorio
hasta 24 horas del postoperatorio, que permite la movilizacion temprana, ademas, reduce
el consumo total de morfina a las 2, 4, 24 y 48 horas (dosis de 75 a 600 mg), disminucion
de la aparicion de nauseas, vomito. (26). En Traumatologia a eficacia de la administracion
preoperatoria de gabapentina (600 a 1200 mg) / pregabalina (150 y 300 mg) para mejorar
el dolor después de una artroplastia total de cadera y en artroscopias de hombro
(pregabalina 150 mg) disminuye el consumo de opiaceos en el postoperatorio y la

aparicion de nauseas en las 24 y 48 horas del postoperatorio (28,29).

Sin embargo en los resultados obtenidos en este estudio, se si bien la presencia de
nauseas en posopertoria era menor en las pacientes medicadas con Pregabalina(25.8%)
en comparacion a las pacientes medicadas con Buprenorfina (29%), esta diferencia no

fue signofoativa, teniendo un valor de P= 0.69.

YaDeau, Lin, Mayman y cols, estudiaron 120 pacientes sometidos a artroplastia de rodilla
usando bloqueo de nervio femoral, analgesia epidural, oxicodona, paracetamol y

meloxicam, mas la administracién de pregabalina (50, 10,150, 300 mg) hasta el dia 16
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postoperatorio, lo cual no redujo el dolor en reposo, y en deambulacion a las 2 semanas,

aumentando la somnolencia desde el primer dia, no asi la confusion. (31).

La somnolencia en las pacientes del grupo A fue del 16.1% mientras que en el Grupo B
12.9%, sin ser esta diferencia significativa con una valor de P=0.59, si bien se reporto la
presencia de somnolencia en ambos grupos esta permitia a las pacientes interactual con
su entorno manteniendo los niveles de sedacion en la escala de Ramsay a las 0,12y 14
horas de 2, y solo a las 6 horas posoperatorias se reportaron Ramsay de 3 (pacientes de
responden al estimulo verbal) en el grupo A del 3.3%, y un 13 % del grupo B, con un total
del 8 % de la poblacion en estudio. Este efecto lo reporton Remerand F, Couvret C, Baud
A en el 2011, donde refieren que la premeditacion con pregabalina tiene efecto benéfico
en el tratamiento del dolor posoperatorio en cirugia mayor; sin embargo revisiones
sistematicas de literatura sobre beneficios de su administracion y riesgos presentes como
la somnolencia causada en las primeras horas del postoperatorio, hacen que no sea

recomendable su administracion en cirugia ambulatoria (34,35).
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CONCLUSIONES

- La calidad de la analgesia posoperatoria en pacientes sometidas a histerectomia
total abdominal no es mayor en pacientes medicadas con pregabalina comparado
con medicacion a base de buprenorfina a las 0,12 y 14 horas

- Laanalgesia a las 6 horas posoperatorias en significativamente mayor en el grupo
de Pregabalina que el grupo de Buprenorfina.

- No se encontr6 diferencia significativa entre la medicacion con Pregabalina y la
Buprenorfina en la aparicion de nauseas posoperatorias. En los dos grupos se
tiene reporte de la aparicion de nauseas en el posoperatorio.

- Se reportd somnolencia en los grupos de Pregabalina y Buprenorfina sin una
diferencia significativa entre ambos grupos.

- El grado de sedacién con Pregabalina y Buprenorfina a las 0, 12 y 24 horas no
reporto diferencia significativa.

- No se reportd sedacion a las 0, 12 y 24 horas con medicacion a base de
Pregabalina y Buprenorfina.

- Alas 6 horas se reportd sedacién en ambos grupos, sin embargo la diferencia no
es significativa.

- La sedacion presentada por Pregabalina y Buprenorfina permite la interaccién del

paciente con su medio.
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ANEXOS

ANEXO 1
ESCALA VERBAL ANALOGA

No El peor
dolor dolor
_ imaginable
ANEXO 2
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ANEXO 3
UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE HIDALGO
AREA ACADEMICA DE MEDICINA
POSGRADO
HOSPITAL GENERAL PACHUCA
SERVICIO DE ANESTESIOLOGIA

CEDULA DE RECOLECCION DE DATOS

“ANALGESIA POSOPERATORIA EN PACIENTES SOMETIDAS A HISTERECTOMIA TOTAL
ABDOMINAL, USANDO PREGABALINA VIA ORAL VS BUPRENORFINA SUBCUTANEA”

Fecha: No. De Cédula de recoleccion: Expediente: Cama:____
Nombre del paciente:
Edad en afos: Grupo A: Grupo B: IMC: ASA:

Diagnaostico prequirdrgico:

Las siguientes preguntas son acerca del dolor que usted ha experimentado durante las
primeras 24 horas después de su operacion.

1.- En relacion a esta escala indique ¢, Cuanto dolor tiene EN ESTE MOMENTO? (0 horas)

|0 1 |2 E | 4 |5 B |7 E 19 (10 |

No dolor Dolor intenso

2.- En relacion a esta escala indigue ¢ Cuénto dolor tiene EN ESTE MOMENTQO? (6 horas)

[0 12 2 3 [4 |5 [e |7 [8 |9 [10 |
3.- En relacion a esta escala indigue ¢ Cuanto dolor tiene EN ESTE MOMENTO? (12 horas)
|0 1 | 2 |3 | 4 |5 IB | 7 IE (9 |10 |
4.- En relacion a esta escala indigue ¢ Cuénto dolor tiene EN ESTE MOMENTO? (24 horas)
o 12 J2 |3 [4 |5 [e |7 [8 |9 [10 |
5.- ¢ A tenido alguno de los siguientes sintomas? Por favor, responda “S”l o “NO” segun
corresponda:
Nauseas Sl NO
Somnolencia Sl NO
6.- Apartado para el médico residente encargado de recabar los datos:
RAMSAY Al ingreso a 0 horas 6 horas 12 horas 24 horas
quiréfano
1
2
3
4
5
6
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ANEXO 4
CONSENTIMIENTO INFORMADO

SECRETARIA DE SALUD DEL ESTADO DE HIDALGO
HOSPITAL GENERAL PACHUCA

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA LA REALIZACION DEL
PROTOCOLO DE INVESTIGACION

“ANALGESIA POSOPERATORIA EN PACIENTES SOMETIDAS A HISTERECTOMIA TOTAL
ABDOMINAL, USANDO PREGABALINA VIA ORAL VS BUPRENORFINA SUBCUTANEA”

Pachuca de Soto, Hidalgo a de 2018.

Yo: , declaro libre y voluntariamente
que otorgo el consentimiento para participar en el estudio “analgesia posoperatoria en
pacientes sometidas a histerectomia total abdominal, usando pregabalina via oral vs buprenorfina
subcutanea”, que realizard la Dra. Elibeth Amairany Jiménez Jiménez, (teléfono 7713962405)
residente del curso de especializacion en Anestesiologia, en el Hospital General Pachuca, cuyo
objetivo principal es comparar y evaluar si el uso de pregabalina previo al evento quirdrgico
mejora el control del dolor agudo en el posoperatorio inmediato en comparacién con buprenorfina
subcutanea, evaluando la intensidad del mismo mediante la escala numérica analoga (EVERA),
las 0, 6, 12 y 24 horas posteriores a la cirugia. Teniendo como beneficio con la participacion en
el protocolo, el manejo cercano al dolor postoperatorio. En caso de cualquier trastorno que se
presente relacionado con esta investigacion se atendera medicamente.

Es de mi conocimiento que seré libre de retirarme de la presente investigacion en el momento
que yo asi lo dese. También que puedo solicitar informacién adicional acerca de los riesgos y
beneficios de mi participacion en este estudio.

En caso de que decidiera retirarme. La atencion que recibe como paciente en esta institucion no
se vera afectada.

Nombre y firma del Paciente. Nombre y firma del Testigo.

Nombre y firma del Médico Investigador. Nombre y firma del Testigo.

En caso de cualquier duda: Puede comunicarse con el Presidente del Comité de Etica e Investigacion al teléfono
7134649

Informacion manuscrita y autégrafa
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