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RESUMEN

Introduccion: El dolor posoperatorio en la cirugia de térax y hemiabdomen superior tiene
un fuerte componente neuropatico, por ello se le asocia con evolucion hacia el dolor cronico.
Sobre esta base se aplican los anticonvulsivantes como parte del tratamiento multimodal.
Objetivos: Evaluar la efectividad analgésica y seguridad de la gabapentina en el tratamiento
del dolor tras cirugia de térax y abdomen superior.

Método: Se realizd un estudio causiexperimental, comparativo y prospectivo con los
pacientes anunciados para cirugia de abdomen superior y torax, en el periodo de 2015 a
2017. Se incluyeron 30 pacientes divididos en 2 grupos. El grupo Grupo G: (n=14) recibid
tratamiento con gabapentina 100 mg via oral el dia antes de la intervencién y cada 12 h en el
posoperatorio hasta las 24 h. El Grupo C: (n=16) recibi6 la analgesia convencional pautada

para este tipo de intervencion.
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Resultados: La muestra fue homogénea para la edad y el sexo. Los niveles de intensidad del
dolor fueron menores en el grupo de gabapentina y esta diferencia se hace mas significativa a
las 24 h de la cirugia. Ello se corresponde con menor necesidad de analgesia de rescate
(71 % xu 100 %). Las complicaciones asociadas resultaron mas frecuentes en el grupo
estudio a expensas de las nauseas, aunque sin diferencias significativas.

Conclusiones: El empleo de gabapentina en el perioperatorio garantiza mejor control del

dolor con escasas complicaciones.

Palabras clave: Anticonvulsivantes; dolor posoperatorio.

ABSTRACT

Introduction: Post-operative pain in upper thorax and hemiabdomen surgery has a
solid neuropathic component; it is therefore associated with evolution towards chronic
pain. On this basis, anticonvulsants are applied as part of the multimodal treatment.
Objectives: To evaluate analgesic effectiveness and safety of gabapentin for
management of pain after thorax and upper abdomen surgery.

Method: A quasiexperimental, comparative and prospective study was conducted with
the patients announced for surgery of the upper abdomen and thorax, in the period from
2015 to 2017. Thirty patients divided into 2 groups were included. The Group G (n=14)
received treatment with gabapentin 100 mg orally the day before the intervention and
every 12 h in the postoperative period until 24 h. The Group C (n=16) received the
conventional analgesia prescribed for this type of intervention.

Results: The sample was homogeneous regarding age and sex. Pain intensity levels
were lower in the gabapentin group and this difference becomes more significant
24 hours after surgery. This corresponds to a lower need for rescue analgesia (71% vs.
100%). Associated complications were more frequent in the study group at the expense
of nausea, although there were no significant differences.

Conclusions: The use of gabapentin in the perioperative period guarantees better pain

control with few complications.

Keywords: Anticonvulsants; posoperative pain.
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INTRODUCCION

Las alternativas terapéuticas son numerosas para el adecuado control del dolor posoperatorio
intenso. Este es el que acompaia las intervenciones quirurgicas de térax y hemiabdomen
superior y la cirugia correctiva de la columna vertebral.)’ El control inadecuado del dolor
severo aporta complicaciones significativas en todos los 6rganos, en muchos casos estas
complicaciones pueden conducir a la muerte.*)

Los diferentes protocolos y guias practicas de actuacion consideran como alternativas los
bloqueos regionales con anestésicos locales y opioides xuDopioides parenterales mediante
técnicas de infusion continua. Ambas se sustentan con una evidencia cientifica y se
consideran recomendacion A para el tratamiento del dolor intenso.*>

Las técnicas neuroaxiales tienen ventajas sobre las parenterales en lo que a intensidad del
dolor se refiere y a la evolucion de las variables espirométricas y por tanto, ofrecen menos

s.6789.10)  Otra alternativa a las vias

complicaciones respiratorias y cardiovasculare
anteriormente descritas, resulta la administracion intratecal de opioides.!!'? A pesar de los
tiempos de analgesia de hasta 24 h, la imposibilidad de administracion continua por un
tiempo mayor limita su utilidad en las intervenciones que provocan dolor intenso.

Con independencia de las alternativas analgésicas, se reconoce que el dolor posoperatorio
debe ser adecuadamente tratado para evitar complicaciones por su evolucion a dolor crénico
(grado de recomendacion B) y que el abordaje debe ser multimodal (grado de recomendacion
A).(B)

El dolor posoperatorio en la cirugia de torax y hemiabdomen superior no solo se considera
intenso, sino que tiene un fuerte componente neuropatico. Ello se debe a que en ocasiones el
paciente sufre dolor como parte del cuadro clinico de la enfermedad que motiva la
intervencion. Ademas, durante la intervencidon quirdrgica se produce compresion mecanica
de los nervios intercostales, seccion de estos e irritacion. Estos elementos motivan que el

dolor postoracotomia y de abdomen superior sean asociados con mas frecuencia a una

evolucion cronica, y su control resulta dificil. '
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Sobre esta base se aplican los conocidos anticonvulsivantes como parte del tratamiento
multimodal del dolor, de probada eficacia en el dolor neuropético. En este grupo sobresalen
la pregabalina y gabapentina, que actian sobre los canales del calcio. Varios metaanalisis
informan baja puntuacion del dolor y disminucion del consumo de opioides con la
administracion de este grupo de medicamentos adyuvantes en combinacion con opioides
intravenosos, (15-16,17,18,19.20.21,22,23,24,25)

La gabapentina es segura, con pocos efectos colaterales como: somnolencia, cefalea,
diarreas, confusion y nauseas; ademds no tiene importantes interacciones con otros
analgésicos. Igualmente la pregabalina (PGB) tiene efectos analgésicos y ansioliticos, con
una potencia seis veces superior a la gabapentina por el canal de calcio presinaptico. Ambos
fueron aprobados para uso en el dolor neuropatico en 2004 por la FDA y el Reino Unido. 9
Las capacidades antinociceptivas de los gabapentoides fueron reconocidas en la mitad de la
década de los 90, casi 10 afios después de que fueran aprobados para su empleo en la
epilepsia. No existe unanimidad respecto al empleo de estos agentes en todos los paises,
especialmente por su uso como anticonvulsivante, trastorno de ansiedad generalizada y
manejo de dolor cronico de tipo neuropatico, ya sea neuropatia diabética periférica o
neuralgia posherpética. Por tanto, los empleos fuera de estas categorias podrian ser
considerados “gHiredgry’, pero se acepta como regular. Su empleo en otras condiciones, como
lo son el dolor neuropatico de origen central (por ejemplo, el dolor central secundario a
lesion de médula espinal) y como parte de analgesia multimodal en el perioperatorio, ain es
controversial, pero con evidencia a favor de su efectividad. El nimero de ensayos clinicos a
la fecha, prospectivos y aleatorizados publicados, que evaluen el papel de la pregabalina en
el escenario de dolor posoperatorio es muy limitado, pero los resultados son prometedores en
términos de alivio del dolor, consumo de opioides y efectos secundarios al uso de estos.(!”:!8)

La dosis empleada en los mencionados estudios oscil6 entre 50 y 300 mg.

Los gabapentoides no solo son efectivos al ser utilizados con analgésicos sistémicos;
también producen resultados similares al ser combinados con técnicas neuroaxiales. La
administraciéon oral de gabapentina produce una disminuciéon en los requerimientos de

analgesia epidural controlada por el paciente en cirugia de miembro inferior.??
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La gabapentina (PBP), administrada por via intratecal en ratas, revirtio la hiperalgesia
térmica inducida por la sustancia P. El hecho de que la potencia de pregabalina sea mayor si
se administra por via intratecal apoya el dato que la médula espinal es el principal foco de la

actividad analgésica.(!7-!®

La sensibilizacion de las neuronas del asta dorsal contribuye a la cronificacion de la
sensibilidad caracteristica de los estados de dolor cronicos inducidos por lesion histica por
neuropatia. La prevencion de la fase de induccion dolorosa derivada del uso de PGB en este

modelo de dolor posoperatorio produjo efectos analgésicos que duraron varios dias.!®

Aunque existe evidencia suficiente que sustenta su uso en el dolor crénico, no estd bien
establecida su importancia en el dolor agudo posoperatorio.?’?® Por tanto, el objetivo de
esta investigacion es evaluar la efectividad analgésica y seguridad de la gabapentina en el

tratamiento del dolor tras cirugia de térax y abdomen superior.

METODOS

Se realiz6 un estudio causiexperimental, comparativo y prospectivo con los pacientes
anunciados para cirugia de térax y abdomen superior en el servicio de Anestesiologia y
Reanimacion, en el periodo de abril de 2015 a mayo de 2017, en el Hospital Clinico
Quirtrgico “Hermanos Ameijeiras”.

El universo estuvo constituido por todos los pacientes programados para cirugia electiva de

hemiabdomen superior o torax.

e C(Criterios de inclusion: Pacientes con estado fisico I-III segin el ASA, programados
para cirugia electiva de hemiabdomen superior o térax, sin alergias conocidas a los

gabapentoides.

e C(riterios de exclusion: Pacientes con antecedentes de insuficiencia renal o

compromiso hepatico.

{u:]m Esta obra esta bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES




Revista Cubana de Anestesiologia y Reanimacién 2019;18(2):e550

e Criterios de salida: Pacientes que por su estado clinico no cooperen para la recogida

de la informacion.

La muestra quedd conformada por 30 pacientes que cumplian los criterios de seleccion y que
fueron asignados consecutivamente a dos grupos de tratamiento de 14 y 16 pacientes cada
uno. Se confeccion6 una base de datos mediante la aplicacion del Excel 2007, procesada con

el programa estadistico SPSS version 20.

Grupos de tratamiento
Grupo G: (n = 14) Recibi6 tratamiento con gabapentina 100 mg oral el dia antes de la
intervencion y cada 12 h en el posoperatorio hasta las 24 h.

Grupo C: (n = 16) Recibi0 la analgesia convencional pautada para este tipo de intervencion.

Operacionalizacion de las variables

e Grupo de estudio: Segln el grupo asignado.
e Edad: Se considera la edad cronoldgica en afios cumplidos.
e Sexo: Sexo biologico, segun sea femenino o masculino.

e Evaluacion del dolor posoperatorio a las 6 h, 12 h, 24 h de finalizada la intervencion

quirtrgica segun la Escala Visual Andloga (EVA) (anexo 1).

e Necesidad de analgesia de rescate: Teniendo en cuenta la necesidad de usar otros

analgésicos diferentes a los pautados por persistir el dolor.

e Complicaciones posoperatorias: Se recogeran durante el periodo de 24 h a partir de la
llegada del paciente al posoperatorio. Se considerara Si cuando aparece alguna de las

complicaciones descritas a continuacion y No cuando no aparecen.

a) Complicaciones hemodinamicas: Hipotension arterial: Se considera si TAD
menor de 60 y TAS menor de 90. Arritmias: Si aparecen trastornos del ritmo o la

conduccion segiin monitorizacion eléctrica.

b) Complicaciones respiratorias: Depresion respiratoria: Si la frecuencia respiratoria

es menor de 8 o saturacion de oxigeno por pulsioximetria menor de 90 %.
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¢) Complicaciones digestivas:Nauseas y vomitos: Segun lo refiera el paciente o sea

constatado por la arcada o la eyeccion del contenido géstrico.

d) Depresion del estado de conciencia: Si se aprecia somnolencia, letargo,

bradipsiquia.

Los resultados se recogen por el autor, en el modelo de recoleccion de datos, en el

posoperatorio.

Procederes anestésicos

Se canalizé vena periférica a la llegada del paciente al preoperatorio. Se administré medicacion
preanestésica con midazolam a razon de 0,1 mg/kg endovenoso 30 min antes de la cirugia. A la
llegada del paciente al quir6fano se monitorizd6 por métodos no invasivos la tension arterial
sistolica, diastolica y media, la frecuencia cardiaca, electrocardiografia y la saturacion de la
hemoglobina con el oxigeno, diuresis, COz espirado.

Se coloco al paciente en posicion de decubito lateral para colocar catéter epidural o paravertebral.
Una vez concluida la intervencion, los pacientes fueron trasladados a la sala de cuidados
posanestésicos, donde se continud la monitorizacién cardiorrespiratoria y se administrd el
analgésico pautado para cada grupo de estudio. Se evalud la calidad de la analgesia segun la escala

visual analoga (EVA) (anexo 1) alas 6 h, 12 y 24 h de la salida del quir6éfano por el autor.

Se solicitd el consentimiento de participacion de forma libre e informada (anexo 2), documento
que deben firmar y que garantiza confidencialidad y anonimato. Se recogio la informacion por un

observador (autor), en una planilla confeccionada al efecto (anexo 3).

RESULTADOS

Esta muestra fue homogénea en relacion a la edad y el sexo. La edad media en ambos
grupos de tratamiento fue similar. Para el grupo control la media fue de 61,2 + 7,7 afios y
para el grupo de la PGB de 61,7 + 18,5 afios. Predomind el sexo masculino en el grupo
PGB y en el grupo control el femenino. No existieron diferencias significativas entre

grupos p 0,922. (Tabla 1).
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Tabla 1- Caracteristicas iniciales de los grupos de estudio

Control n=16 | Gabapentina n=14

Caracteristicas Nimero (%) Nimero (%) P
Edad (media = de 61277 61,7185 0922
Sexo
lhw@e 3 [?D,D} (78.8) 0215"
Femenino 250,00 11¢21.4)

2: Prusha t de Student
b: Prueka chi cuadrade (%) con comreccitn

Con los resultados de la escala analogo visual (EVA) aplicada a los dos grupos se pudo

demostrar, desde el punto de vista estadistico, que existieron diferencias significativas

(p<0,001) entre ellos y en los diferentes tiempos (p < 0,001). Los pacientes a los que se les

administr6 gabapentina tuvieron una mayor reduccion de los valores de la EVA, es decir,

tuvieron menos dolor con respecto al grupo control. Ademads, existido efecto del tiempo en

ambos grupos pues a medida que avanzo6 el tiempo existid6 disminucion significativa de la

intensidad del dolor. (Fig)

Medias marginales estimadas

B-
El"
L€
4
o ]
EVA 6 h Evs 12 h Eva 24 h
Tiempo
Grupo
= Control

— Gabapentina

Fig- Medias del EVA segun tiempo y grupo de estudio.
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Todos los pacientes incluidos en el grupo control requirieron analgesia de rescate. Los
que recibieron gabapentina requirieron analgésicos de rescate en 71,4 % de los pacientes.
No requirieron otro analgésico 28,6 % (p=0,037). A pesar que existieron diferencias

significativas el pequefio nimero de la muestra pudo sesgar este resultado.

Existié un consumo significativamente mayor de antiinflamatorios no esteroideos y de

anestésicos locales en el grupo control que cuando se administr6 la gabapentina. (Tabla 2)

Tabla 2- Pacientes segun tipo de analgesia de rescate y grupo de estudio

Tipo de analgesia de _ Cﬂnn:ﬂl Ciﬂbap?lrlﬁlll ;
rescate n =16 Numero n =14 Nimero P*
(%) (%)
AINE 18 (100) 85010 0,003
Bupivacaina 16 (100) 9(64.3) 0,010
ldeperidina 0.1 1(0.1) 0467
Iforfina (RN 1(70.1) 0467
"Prueha exacta de Fisher

Las complicaciones resultaron, en sentido general, mas frecuentes con la gabapentina

(85,7 %), aunque sin diferencias significativas entre grupos de tratamiento (p = 0,118)
(Tabla 3).

Tabla 3-Distribucion de pacientes segun complicaciones y grupo de estudio

Control Gabapentina

Complicaciones _
Y e Yo
8i g |32 | 12 83.7
MNo T | 438 2 143
Total le | 100 14 100

Prueba exacta de Fisherp=10,118

Las complicaciones no fueron graves ni ocasionaron traslado a la unidad de cuidados
progresivos. Algunas de ellas no son atribuibles al farmaco y si a la presencia del dolor o
como parte del posoperatorio habitual de las intervenciones de gran complejidad. Se recogid
como mas frecuentes la hipotension e hipertension arterial. Las nauseas y vomitos tuvieron

mayor incidencia en el grupo de PGB y la taquicardia en el grupo control. Sin embargo, en

ningun caso ello resulté significativo.

{u:]m Esta obra esta bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES




Revista Cubana de Anestesiologia y Reanimacién 2019;18(2):e550

DISCUSION

Aun cuando los tamafios de muestras son pequefos, existio homogeneidad segin un grupo
de variables iniciales, lo cual garantiza la comparacion entre ellos.

El tipo de intervencién quirurgica en nuestra serie es considerada dolorosa, ocurre seccion de
planos musculares y de nervios por lo que el dolor tiene un componente neuropatico y resulta
de dificil control con evolucién a la cronicidad hasta en 60 % de los casos.®?

Aunque los opioides constituyen las drogas de primera linea para el control del dolor tras
procedimientos quirargicos dolorosos como el que se trabaja, existen otros grupos de
medicamentos que, ya sean solos o combinados con los opioides, tienen eficacia demostrada
en el tratamiento del dolor posoperatorio, con la ventaja afiadida de disminuir los efectos
colaterales secundario a la administracion de opioides.***> En tal condicion se encuentran
los anestésicos locales, los antiinflamatorios no esteroideos, los inhibidores del receptor
NMDA, la clonidina y dexmetomidina. La ketamina se considera propiamente analgésica o
adyuvante. En revision de Medline®® desde 1966-1998, se concluyd que su aplicacion es
controversial, aunque como adyuvante es util en el tratamiento del dolor agudo
posoperatorio. De igual manera la pregabalina y gabapentina potencian el efecto
antinociceptivo de los diferentes analgésicos. Estas propiedades fueron descritas en la década
de los 90, casi 10 afios después de su aplicacion como antiepilépticos. Se asocian con menor
consumo de opioides; sin embargo, el impacto que estos tienen en el tratamiento del dolor
posoperatorio descansa en la cualidad de disminuir el dolor al movimiento, incluso a los tres
meses de la intervencidon quirdrgica. La capacidad de disminuir el dolor dindmico no
la tienen los opioides, por lo que la combinacion de estos con los gabapentoides incrementa

la calidad de la rehabilitacion respiratoria y la deambulacion precoz.¢73%

En un metaanalisis®® de 133 ensayos clinicos se concluyd que la gabapentina reduce
la intensidad del dolor en los diferentes tiempos de medicioén entre 0,71-1,28 puntos de la
escala analoga visual. Del mismo modo que reduce en 8,44 mg el consumo de morfina
postoperatorio. Un metaandlisis“? similar, que incluyd 9 ensayos clinicos y mas de
900 pacientes, demostro que las puntuaciones de la intensidad del dolor disminuy¢ entre 10 y
6 puntos a las 12 y 24 h respectivamente. Las complicaciones son proporcionales a la dosis

administrada.
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En ensayo clinico®? que incluyé mas de 100 pacientes se demostré que la administracion de
pregabalina o gabapentina disminuyd los requerimientos de rescate con opioides potentes, al
compararlo con placebo y ello estuvo asociado a analgesia superior con menos

complicaciones.

De igual modo, en nuestra serie se aprecian menores valores en la puntuacion de EVA en el
grupo de la gabapentina, sobre todo a las 12 y 24 h. Ello estuvo asociado a disminucion de
los requerimientos de analgesia de rescate, aunque para esta variable la diferencia no fue
significativa.

Las complicaciones que se observan en estas intervenciones son multicausales: ya sea
derivadas del dolor y el estrés quirargico, de la propia intervencion, de los medicamentos o
técnicas analgésicas, entre otras. En este estudio no se observaron complicaciones graves,
frecuentes en estas intervenciones, tales como la atelectasia e infeccion respiratoria, lo cual
pudiera verse relacionado con la calidad de la analgesia y la rehabilitacion temprana.

En un estudio realizado“? con 60 pacientes no se observaron diferencias significativas en
cuanto al niimero de complicaciones en el grupo de los antiepilépticos. Incluso, en otro™
que incluy6 170 pacientes disminuyd la presencia de nduseas y vomitos en el posoperatorio
(NVPO). Ello esta relacionado con la dosis y con la influencia que tengan estas pautas en los
requerimientos de opioides en el posoperatorio.

En este sentido, un metaanélisis*? que incluyd 581 pacientes, encontrd reduccion de los
efectos indeseables atribuibles a los opioides con una dosis de gabapentina mayor de 900 mg
al dia. Otros autores”” recomiendan el empleo de este medicamento en el preoperatorio
como profilaxis de las NVPO. En esta serie se aprecia un incremento no significativo de las
nauseas y vomitos en el grupo de la gabapentina y que pudiera estar relacionado con el
empleo en dos pacientes de opioides potentes en el rescate de la analgesia. Sin embargo,
seria util incrementar el nimero de pacientes a los que se les aplica el farmaco en el futuro
para obtener resultados mas certeros.

De cualquier modo, la incorporacion de este medicamento como parte de una pauta de
analgesia multimodal, iniciado desde el preoperatorio, ofrece ventajas demostradas de
acuerdo a la evidencia revisada. Ello se hace mas relevante en el contexto de los protocolos
de analgesia no opioide y en la recuperacion precoz de los pacientes intervenidos
quirargicamente.“® Aunque aun controversial,” un rol adicional parece tener en la

disminucién de la prevalencia del dolor posoperatorio persistente.
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Se concluye que el empleo de la gabapentina en el posoperatorio contribuye al mejor control
del dolor que acompafia a la cirugia de térax y abdomen superior. Las complicaciones
asociadas al farmaco son escasas y no modifican la evolucidon postoperatoria de los

pacientes.
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Anexo 2-Consentimiento informado

N° del protocolo:

He sido invitado (a) a participar en la investigacion titulada: Giecelc"cpen éuec'f g're'i cder gpwpc”
rgtkor gtevgthegp'ekwi ic"f g'\otcz, de la Dra. Angela Moore. Entiendo que se me inyectard un
analgésico para el alivio del dolor. Fui informado (a) de los beneficios y riesgos de la inyeccion del
farmaco.

Se me ha proporcionado el nombre y direccidon de un investigador con quien puedo ser facilmente
contactado.

He leido y comprendido la informacion proporcionada o me ha sido leida. He tenido la
oportunidad de preguntar sobre ella y se me han contestado satisfactoriamente todas las preguntas
realizadas.

Consiento voluntariamente participar en esta investigaciéon como participante y entiendo que tengo
el derecho de retirarme de la investigacion en cualquier momento sin que me afecte en ninguna
manera mi cuidado médico.

Nombre del participante

Firma del participante

Fecha

Anexo 3-Hoja de recoleccion de datos
Nombre y apellidos: HC:
Edad: Sexo: Grupo de estudio:

Pauta analgésica:

EVA alas 6 h: 12 h: 24 h: 48 h:

Complicaciones posoperatorias:
Analgesia de rescate: Si No

Estadia en UCPA:

Conflicto de intereses

Los autores declaran que no existe conflicto de intereses.
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