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Resumen
Justificación  y  objetivos: La  adición  de  nuevos  medicamentos  adyuvantes,  como  los  gabapen-
tinoides,  al  régimen  analgésico  multimodal  puede  ser  interesante  para  poder  disminuir  las
puntuaciones  de  dolor  en  el  postoperatorio,  el  consumo  total  de  opiáceos  y  los  efectos  colate-
rales después  de  la  nefrolitotomía  percutánea.  Nuestro  objetivo  fue  evaluar,  durante  el  período
postoperatorio,  el  efecto  de  la  pregabalina  en  las  puntuaciones  de  dolor,  consumo  de  analgésicos
y funciones  renales  expresadas  por  aclaramiento  de  creatinina  y  niveles  séricos  de  cistatina-C  y
lipocalina  asociada  con  la  gelatinasa  de  neutrófilos  en  pacientes  sometidos  a  la  nefrolitotomía
percutánea.
Métodos:  Sesenta  pacientes  sometidos  a  nefrolitotomía  percutánea  electiva  fueron  incluidos
en el  estudio.  Los  pacientes  fueron  aleatorizados  para  recibir  pregabalina  oral  en  dosis  única
de 75  mg  (grupo  pregabalina)  y  grupo  control.  Las  puntuaciones  de  dolor  medidas  por  la  escala
visual analógica,  el  consumo  de  morfina  intravenosa  en  las  primeras  24  h  de  postoperatorio,  nivel
sérico de  lipocalina  asociada  a  la  gelatinasa  de  neutrófilos,  niveles  de  cistatina-C  y  aclaramiento
de creatinina  fueron  medidos  en  el  preoperatorio  y  en  la  2.a y  24.a horas  del  postoperatorio.
Resultados:  Las  puntuaciones  de  la  escala  visual  analógica  en  el  postoperatorio  fueron  significa-
tivamente  menores  en  el  grupo  pregabalina  a  los  30  min,  1  y  2  h  (p  =  0,002;  p  =  0,001;  y  p  =  0,027
respectivamente).  El  promedio  del  consumo  de  morfina  en  el  postoperatorio  fue  estadística-
mente 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  estadísticamente

significativa  entre  los  2  grupos  con  relación  al  aclaramiento  de  creatinina  o  cistatina-C  en  el
preoperatorio  y  en  la  2.a y  24.a horas  del  postoperatorio.  Los  niveles  de  lipocalina  asociada  a  la
gelatinasa  de  neutrófilos  en  la  24.a hora  del  postoperatorio  fueron  significativamente  menores
en el  grupo  pregabalina  (p  =  0,027).
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Conclusiones:  La  dosis  única  de  75  mg  de  pregabalina  oral  administrada  precozmente  fue  eficaz
en la  reducción  de  las  puntuaciones  de  dolor  en  el  postoperatorio  inmediato  y  el  consumo  total
de analgésicos  en  pacientes  sometidos  a  nefrolitotomía  percutánea,  sin  causar  inestabilidad
hemodinámica  y  efectos  colaterales.
©  2013  Sociedade  Brasileira  de  Anestesiologia.  Publicado  por  Elsevier  Editora  Ltda.  Todos  los
derechos reservados.
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Adding  75  mg  pregabalin  to  analgesic  regimen  reduces  pain  scores  and  opioid
consumption  in  adults  following  percutaneous  nephrolithotomy

Abstract
Background  and  objectives:  Adding  novel  adjunctive  drugs  like  gabapentinoids  to  multimodal
analgesic  regimen  might  be  reasonable  for  lessening  postoperative  pain  scores,  total  opioid
consumption  and  side  effects  after  percutaneous  nephrolithotomy.  We  aimed  to  evaluate  the
effect of  pregabalin  on  postoperative  pain  scores,  analgesic  consumption  and  renal  functions
expressed  by  creatinine  clearance  (CrCl)  and  blood  neutrophil  gelatinase-associated  lipoca-
lin (NGAL)  and  cystatin  C  (Cys  C)  levels  in  patients  undergoing  percutaneous  nephrolithotomy
(PCNL).
Methods:  60  patients  undergoing  elective  PCNL  were  enrolled  in  the  study.  Patients  were  ran-
domized  to  oral  single  dose  75  mg  pregabalin  group  and  a  control  group.  Visual  Analog  Scale  pain
scores (VAS),  postoperative  intravenous  morphine  consumption  during  the  first  24  postoperative
hours, serum  NGAL,  Cys  C  levels  and  creatinine  clearance  (CrCl)  was  measured  preoperatively
and post-operatively  at  2nd  and  24th  hour.
Results:  Postoperative  VAS  scores  were  significantly  decreased  in  the  pregabalin  group  at  the
postoperative  30th  min,  1st,  and  2nd  hour  (p  =  0.002,  p  =  0.001  and  p  =  0.027,  respectively).
Postoperative  mean  morphine  consumption  was  statistically  significantly  decreased  for  all  time
intervals in  the  pregabalin  group  (p  =  0.002,  p  =  0.001,  p  =  0.001,  p  =  0.001,  p  <  0.001,  respec-
tively). No  statistically  significant  differences  were  found  between  the  two  groups  with  regard
to CrCl,  or  Cys  C  at  preoperative  and  postoperative  2nd  and  24th  hour.  Postoperative  24th  hour
NGAL levels  were  significantly  decreased  in  the  pregabalin  group  (p  =  0.027).
Conclusions:  Oral  single-dose  preemptive  75  mg  pregabalin  was  effective  in  reducing  early
postoperative  pain  scores  and  total  analgesic  consumption  in  patients  undergoing  PCNL  without
leading  to  hemodynamic  instability  and  side  effects.
© 2013  Sociedade  Brasileira  de  Anestesiologia.  Published  by  Elsevier  Editora  Ltda.  All  rights
reserved.

I

L
g
E
c
p
c
d
d
r

t
l
m
l
p
t
d
n
s

p
c
o

g
d
l
f
v
r
v
c
e

r
d
p
c

ntroducción

a  nefrolitotomía  percutánea  (NLPC)  es  un  método  quirúr-
ico  común  usado  para  el  tratamiento  de  cálculos  renales1.
l  dolor  en  el  período  postoperatorio  debido  a  la  dilata-
ión  de  la  cápsula  renal,  tejido  parenquimatoso  y  trastorno
eritubario  del  catéter  de  nefrostomía2,3 es  una  de  las  condi-
iones  complejas  de  dolor  en  urología.  El  manejo  multimodal
el  dolor  en  el  postoperatorio  puede  disminuir  la  incidencia
e  complicaciones,  la  necesidad  de  ingreso,  el  tiempo  de
ecuperación  y  los  costes  de  salud4.

Los  opiáceos  desempeñan  un  rol  importante  en  el  tra-
amiento  del  dolor  en  el  período  postoperatorio,  pese  a
os  efectos  colaterales  importantes5 que  pueden  afectar  de
odo  significativo  la  recuperación  del  paciente  después  de

a  cirugía6.  Así,  el  manejo  multimodal  del  dolor  en  el
ostoperatorio  también  puede  ser  útil  para  reducir  los  efec-
os  secundarios  relacionados  con  los  opiáceos7.  La  adición

e  nuevos  medicamentos  adyuvantes  como  los  gabapenti-
oides  a  un  régimen  analgésico  multimodal,  que  mostró
er  eficaz  en  la  analgesia  postoperatoria  en  diferentes

d
p
e

rocedimientos,  puede  ser  lógico  para  disminuir  las  puntua-
iones  de  dolor  en  el  postoperatorio,  el  consumo  total  de
piáceos  y  los  efectos  colaterales  después  de  la  NLPC8---11.

La  pregabalina  es  un  análogo  estructural  del  ácido
amaaminobutírico  neurotransmisor  inhibidor,  con  propie-
ades  anticonvulsivas,  antihiperalgésicas  y  ansiolíticas  como
a  gabapentina,  pero  con  un  perfil  farmacocinético  más
avorable12,13.  La  pregabalina  demostró  ser  un  agente
alioso  en  diferentes  situaciones  de  dolor  en  el  postope-
atorio,  incluyendo  cirugías  odontológicas  y  de  columna
ertebral,  histerectomías  laparoscópicas  y  colecistectomías
on  diferentes  regímenes  de  dosificación,  además  del  éxito
n  el  tratamiento  del  dolor  neuropático14---19.

Nuestra  hipótesis  fue  que  la  adición  de  pregabalina  al
égimen  analgésico  tendría  un  efecto  en  las  puntuaciones
e  dolor  y  en  las  funciones  renales  en  el  período  posto-
eratorio  y  reduciría  el  consumo  de  opiáceos.  De  acuerdo
on  lo  que  sabemos  al  respecto,  este  es  el  primer  estudio

esarrollado  para  evaluar  el  efecto  de  una  dosis  única  preo-
eratoria  de  75  mg  de  pregabalina  en  resultados  de  dolor
n  el  postoperatorio,  consumo  de  analgésicos  y  funciones
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Figura  1  Diagram

renales  expresadas  por  aclaramiento  de  creatinina  (ClCr)  y
niveles  séricos  de  cistatina-C  (Cis-C)  y  lipocalina  asociada
con  la  gelatinasa  de  neutrófilos  (LAGN)  en  pacientes  some-
tidos  a  NLPC.

Materiales y métodos

Selección  de  pacientes

Este  estudio  prospectivo  y  aleatorizado  se  inició  después  de
la  aprobación  del  Comité  de  Ética  institucional  (Universidad
Harran,  Comité  de  Ética  de  la  Facultad  de  Medicina,  n.o 12-
01-24),  y  después  de  recibir  el  consentimiento  informado
firmado  por  todos  los  pacientes.  El  estudio  fue  realizado  de
acuerdo  con  la  versión  más  reciente  de  la  Declaración
de  Helsinki.  Sesenta  pacientes  con  edades  entre  18  y
60  años,  estado  físico  ASA  I-II,  programados  para  NLPC
electiva  bajo  anestesia  general  fueron  incluidos  en  el
estudio.  Los  pacientes  fueron  aleatorizados  para  reci-
bir  75  mg  de  pregabalina  y  un  grupo  de  control.  La
técnica  usada  fue  la  de  los  sobres  sellados.  La  pregaba-
lina  fue  administrada  vía  oral,  1  h  antes  de  la  cirugía,
por  un  enfermero  no  incluido  en  el  estudio  (fig.  1).
Los  anestesistas,  cirujanos  y  bioquímicos  no  conocían  la
ubicación  de  los  grupos.  Un  médico,  que  no  era  uno
de  los  miembros  del  equipo  de  cirugía  o  de  anestesia,  regis-
tró  los  datos  del  estudio.

Criterios  de  exclusión

Los  pacientes  con  historial  de  abuso  de  drogas  o  alcohol

y  los  pacientes  con  dolor  crónico  o  ingestión  diaria  de
analgésicos,  diabetes  mellitus  no  controlada  y/o  hiperten-
sión,  enfermedad  cardíaca  aterosclerótica,  convulsiones,
insuficiencia  de  las  funciones  renal  o  hepática,  índice  de
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 flujo  del  estudio.

asa  corporal  ≥  35  kg/m2 y  los  que  no  lograron  usar  el
ispositivo  de  analgesia  controlada  por  el  paciente  (ACP)
ueron  excluidos  del  estudio.

anejo  anestésico  y  operación

a  monitorización  estándar  incluyó  la  presión  arterial
o  invasiva,  electrocardiografía  y  oximetría  de  pulso.  El
ndice  biespectral  también  fue  monitorizado  con  el  monitor
-2000  (Aspect  Medical  Systems,  Natick,  MA,  EE.  UU.)  y  los
alores  basales  de  todas  las  variables  fueron  registrados.
os  valores  de  PAM,  FC  y  SpO2 fueron  registrados  al  inicio
el  estudio  y  en  los  minutos  5,  10,  15,  20,  25,  30,  60  y  120
urante  la  operación.  La  técnica  de  anestesia  fue  uniforme
n  todos  los  grupos.  La  inducción  fue  realizada  con  remi-
entanilo  (1  �g/kg−1) y  propofol  (2  mg/kg−1);  la  intubación
rotraqueal  fue  facilitada  por  el  rocuronio  (0,6  mg/kg−1).
a  anestesia  se  mantuvo  con  infusión  de  2-3%  de  sevo-
urano,  50%  de  óxido  nitroso  en  oxígeno  y  remifentanilo
0,15  �g/kg−1/min−1).  Una  meta  objeto  de  índice  biespec-
ral  entre  40-55  fue  usada  para  guiar  la  administración  de
evoflurano.

nalgesia  controlada  por  el  paciente
 puntuaciones  de  dolor

l  final  de  la  cirugía,  la  parálisis  neuromuscular  residual
ue  antagonizada  con  neostigmina  (0,04  mg/kg−1) y  atropina
0,02  mg/kg−1).  Los  pacientes  fueron  conectados  al  disposi-
ivo  con  morfina  para  ACP  al  llegar  a  la  SRPA.  El  dispositivo  de
CP  estaba  programado  para  administrar  una  dosis  de  2,5  mg

e  carga  e  incremento  de  2,5  mg  de  la  dosis  en  intervalos  de
loqueo  de  8  min  y  un  límite  de  4  h  para  50  mg.  La  dosis
e  incremento  fue  aumentada  a  3  mg,  el  intervalo  de  blo-
ueo  disminuido  a  6  min  y  el  límite  de  4  h  aumentado  a
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Tabla  1  Datos  clínicos  y  demográficos  de  cada  grupo  y  dosis  intraoperatoria  de  remifentanilo

Características  Control  (n  =  30)
Media  ±  DE

Pregabalina  75  mg
(n  =  30)
Medio  ±  DE

Edad  (años)  38,45  ±  13,51  39,2  ±  11,66
Peso (cm)  164  ±  7,51  167,85  ±  8,82
Altura (kg)  68,55  ±  10,05  72  ±  10,37
Sexo (M/F)  16/14  18/12
ASA (I/II)  10/20  12/18
IMC (kg/m2) 25,39  ±  2,34  25,45  ±  2,08
Remifentanilo  intraoperatorio  (�g) 1172  ±  332 1196  ±  334
Tiempo quirúrgico  (min) 115,25  ±  32,99 109,9  ±  22,27
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p > 0,05 para todas las comparaciones.

0  mg,  siempre  que  la  analgesia  era  inadecuada  después  de
na  hora.  Antes  de  la  cirugía,  los  pacientes  fueron  entrena-
os  sobre  cómo  usar  el  dispositivo  de  ACP.

Los  pacientes  también  recibieron  instrucciones  sobre
ómo  expresar  el  nivel  de  dolor  que  estaban  sintiendo
sando  una  escala  visual  analógica  (EVA)  de  11  puntos,  con  0
ndicando  ningún  dolor  y  10  el  peor  dolor  que  se  pueda  ima-
inar.  Los  signos  vitales,  puntuaciones  de  dolor,  consumo  de
orfina  y  efectos  adversos,  como  náuseas,  vómitos,  pru-

ito,  retención  urinaria,  somnolencia,  mareos,  alteraciones
e  la  visión  (doble  o  nublada)  y  dolor  de  cabeza  fueron  regis-
rados.  El  tenoxicam  (20  mg  por  vía  intravenosa)  fue  usado
omo  analgésico  de  rescate.

xtracción  de  sangre

ueron  extraídas  muestras  de  sangre  en  los  períodos  pre
 postoperatorio  para  las  medidas  de  Cis-C,  LAGN,  urea,
reatinina,  sodio  y  potasio  en  el  período  preoperatorio  en
uirófano  y  en  la  2.a y  24.a horas  de  postoperatorio.  El  ClCr
ue  calculado  con  la  fórmula  de  Cockcroft-Gault20.

nálisis  bioquímico

os  niveles  séricos  de  Cis-C  (ALX-850-292-KI01  Cys-
 [humano]  Elisa  Kit,  BioVendor,  Lorrrach,  Alemania)

 LAGN  (RD191102200R  Human  Lipocalin-2/NGAL  Elisa
it,  BioVendor®,  Heidelberg,  Alemania)  fueron  analizados
sando  kits  ELIS.

nálisis  estadístico  y  muestra  del  estudio

l  análisis  estadístico  se  hizo  con  el  programa  SPSS  ver-
ión  11.5  para  windows  (SPSS,  Chicago,  IL,  EE.  UU.).  La
istribución  de  las  variables  continuas  fue  analizada  con
l  test  sencillo  de  Kolmogorov-Smirnov,  y  todos  los  datos
ueron  normalmente  distribuidos.  Las  comparaciones  de  los
atos  demográficos  entre  los  grupos  fueron  hechas  usando
l  test  de  la  Xi-cuadrado;  puntuaciones  de  dolor,  consumo
e  morfina  y  valores  bioquímicos  fueron  evaluados  usando

est-t  independientes.  ANOVA  para  medidas  repetidas  y  el
est  post-hoc  de  Bonferroni  fueron  usados  para  comparar
os  valores  basales  y  de  seguimiento  de  la  FC  y  PAM  de
ada  grupo,  y  el  test-t para  muestras  independientes  fue

t

f
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sado  para  comparar  esas  hemodinámicas  entre  los  grupos
n  diferentes  intervalos  de  tiempo.  Los  resultados  fueron
xpresados  como  media  y DE  o  mediana  y  variación,  depen-
iendo  de  la  necesidad.  Un  valor  de  p  bicaudal  inferior  a
,05  fue  considerado  estadísticamente  significativo.

Los  cálculos  de  poder  hechos  con  base  en  un  estudio
iloto  con  los  primeros  12  pacientes  para  detectar  una
iferencia  significativa  en  el  consumo  de  morfina  revela-
on  un  promedio  de  consumo  de  morfina  de  1,6  ±  0,61  mg
s.  1,2  ±  0,58  mg  de  los  grupos  control  y  pregabalina,  res-
ectivamente.  A  partir  de  esas  diferencias  y  asumiendo  un
alor  bicaudal  de  0,05  (95%  de  sensibilidad)  y  un  valor  de
,20  (poder  del  estudio:  80%),  determinamos  que  cada  grupo
ebía  contener  por  lo  menos  30  pacientes.

esultados

n  total,  68  pacientes  fueron  evaluados  para  elegibilidad  y
 casos  fueron  excluidos.  De  los  64  individuos  que  recibieron
a  medicación  después  de  la  aleatorización,  60  pacientes
oncluyeron  el  estudio  (2  pacientes  de  cada  grupo  fueron
xcluidos  por  violación  del  protocolo).  De  los  60  pacientes
ue  terminaron  el  estudio,  30  recibieron  pregabalina  (fig.  1).

No  hubo  diferencia  estadísticamente  significativa  entre
os  grupos  en  cuanto  a  la  edad,  sexo,  índice  de  masa  cor-
oral,  tiempo  quirúrgico  y  consumo  de  remifentanilo  en  el
ntraoperatorio  (tabla  1).

Las  puntuaciones  EVA  en  el  postoperatorio  de  los
acientes  fueron  significativamente  menores  en  el  grupo
regabalina  a  los  30  min,  1.a y  2.a horas  del  postoperatorio
n  comparación  con  el  grupo  control  (p  =  0,002;  p  = 0,001;  y

 = 0,027  respectivamente)  (tabla  2).  Sin  embargo,  no  hubo
iferencia  estadísticamente  significativa  en  los  valores  EVA
n  la  6.a,  12.a y  24.a horas  del  postoperatorio  entre  los
rupos  (p  >  0,05  en  todas  las  comparaciones,  tabla  2).

El  promedio  del  consumo  de  morfina  en  el  postoperatorio
ue  estadística  y  significativamente  menor  en  todos  los  inter-
alos  de  tiempo  en  el  grupo  pregabalina  en  comparación  con
l  grupo  control  (p  =  0,002;  p  =  0,001;  p  =  0,001;  p  =  0,001;

 < 0,001  respectivamente,  tabla  3).  Ninguno  de  los  pacien-

es  necesitó  tenoxicam  como  analgésico  de  rescate.

Los  datos  hemodinámicos,  incluyendo  PAM,  FC  y  SpO2,  no
ueron  diferentes  entre  los  grupos  en  ningún  intervalo  de
iempo  (p  >  0,05  en  todos  los  intervalos  de  tiempo).
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Tabla  2  Media  de  las  puntuaciones  de  dolor  en  la  escala  visual  analógica

Intensidad  del  dolor  EVA  Control  (n  =  30)  Pregabalina  75  mg  (n  =  30)  p

30  min  5,65  ±  0,67  4,95  ±  0,6  0,002a

1  h  3,85  ±  1,18  2,95  ±  0,39  0,001a

2  h  2,4  ±  0,94  1,85  ±  0,81  0,027a

6  h  1,25  ±  0,71  1,25  ±  0,85  0,616
12 h  0,9  ±  0,3  1,05  ±  0,75  0,671
24 h  0,8  ±  0,41  1  ±  0,79  0,484

EVA, escala visual analógica.
Valores expresados en media ± DE.

a p = 0,05 en comparación con el grupo control.

Tabla  3  Promedio  del  consumo  de  morfina  de  los  grupos
(mg)

Hora  Control  (n  =  30)  Pregabalina  75  mg  (n  =  30)  p

1  h  1,8  ±  0,62  1,2  ±  0,57  0,002a

2  h  3,5  ±  0,90  2,5  ±  0,94  0,001a

6  h  7,02  ±  2,5  4,55  ±  1,42  0,001a

12  h  9,6  ±  4  6,02  ±  2,56  0,001a

24  h  12,1  ±  5,4  7,07  ±  2,7  <  0,001a

Valores expresados en media ± DE.
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reveló  una  caída  del  consumo  de  opiáceos  y  de  los  efectos
a p < 0,05.

Los  efectos  adversos  más  comunes  fueron  NVPO,  prurito
y  retención  urinaria  durante  las  primeras  24  h  después  de  la
cirugía.  La  incidencia  de  NVPO,  prurito  y  retención  urinaria,
mareos,  alteraciones  de  la  visión  y  dolor  de  cabeza  fueron
parecidos  entre  los  grupos  (p  >  0,05  para  todas  las  compa-
raciones,  tabla  4).  Otros  efectos  adversos,  como  depresión
respiratoria  y  somnolencia,  no  fueron  observados  en  ningún
paciente  de  ambos  grupos.

No  hubo  diferencia  estadísticamente  significativa  entre
los  2  grupos  con  relación  a  la  función  renal,  ClCr,  o  Cis-C
en  los  períodos  preoperatorio  y  en  la  2.a y  24.a hora  del
postoperatorio.  Los  niveles  de  LAGN  en  el  postoperatorio
del  grupo  pregabalina  no  fueron  significativamente  diferen-
tes  en  el  preoperatorio  y  en  la  2.a hora  de  postoperatorio

a
mientras  que  los  niveles  de  LAGN  en  la  24 hora  del  pos-
toperatorio  fueron  significativamente  menores  en  el  grupo
pregabalina  (p  =  0,027,  tabla  5).

a
s
d

Tabla  4  Efectos  colaterales  entre  los  grupos

Efecto  colateral  Control  (n  =  30)  

Náuseas  y  vómito  (n)  3  (10%)  

Prurito (n)  2  (6,6%)  

Retención urinaria  (n)  2  (6,6%)  

Depresión respiratoria  (n)  0  

Somnolencia  (n)  0  

Mareo (n)  0  

Anomalía visuales  (n)  

Dolor de  cabeza  (n)  0  

NS, no significativo.
Los efectos colaterales entre los grupos fueron evaluados por el test d
iscusión

on  el  presente  estudio  testamos  la  hipótesis  de  que  una
osis  única  de  75  mg  de  pregabalina  administrada  una  hora
ntes  de  la  cirugía  afectaría  los  resultados  de  dolor,  consumo
e  morfina,  función  renal  y  parámetros  hemodinámicos  en
l  período  postoperatorio  de  pacientes  sometidos  a  NLPC.
ostramos  que:  1)  las  puntuaciones  EVA  fueron  estadística-
ente  menores  en  las  primeras  2  h  del  postoperatorio  en

l  grupo  pregabalina;  2)  el  consumo  de  morfina  fue  signi-
cativamente  menor  en  la  24.a hora  de  postoperatorio  en
odos  los  intervalos  de  tiempo  en  el  grupo  pregabalina;  3)  los
iveles  de  LAGN  en  la  24.a hora  del  postoperatorio  también
ueron  significativamente  menores  en  el  grupo  pregabalina,

 4)  ambos  grupos  tuvieron  efectos  hemodinámicos  simila-
es,  con  un  perfil  parecido  de  efectos  colaterales.

Existen  informes  sobre  el  uso  de  varias  técnicas  para
uministrar  analgesia  en  el  postoperatorio  de  NLPC,  inclu-
endo  bloqueo  paravertebral,  espinal  y  epidural;  infiltración
e  analgésico  local  y  modalidades  de  terapias  analgé-
icas  sistémicas,  como  los  analgésicos  no  esteroideos  y
piáceos21---25.  No  existe  ningún  estudio  sobre  la  administra-
ión  preventiva  de  pregabalina  en  dosis  única  en  NLPC.

El  uso  de  pregabalina  para  el  dolor  agudo  en  el  período
ostoperatorio  se  calculó  con  base  en  estudios  recientes.  Un
etaanálisis  del  uso  de  pregabalina  en  el  período  periopera-

orio  para  tratamiento  del  dolor  agudo  en  el  postoperatorio
dversos  relacionados  con  los  opiáceos  después  de  la  cirugía;
in  embargo,  la  pregabalina  no  mostró  reducir  la  intensidad
el  dolor  en  el  postoperatorio26.  En  otro  metaanálisis,  la

Pregabalina  75  mg  (n  =  30)  p  Xi-cuadrado

1  (3%)  NS
0  NS
0  NS
0  NS
0  NS
1  (3%)  NS
1  (3%)
1  (3%)  NS

e la Xi-cuadrado.
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Tabla  5  Análisis  de  laboratorio  entre  los  grupos  de  pacientes

Control  (n  =  30)  Pregabalina  75  mg  (n  =  30)  p

LAGN  (ng/mL)
Basal  172,2  ±  51,1  188,8  ±  43,6  0,23
2 h  188,9  ±  47  142,4  ±  76,6  0,58
24 h  200,4  ±  48,7  171  ±  55,2  0,027a

Cistatina-C  (ng/mL)
Basal  1.061,9  ±  48,5  1.071,2  ±  59,7  0,89
2 h  1.045,5  ±  292,3  1.043,4  ±  184,1  0,76
24 h  1.104,4  ±  79,7  1.093  ±  97,4  0,6

ClCr (mL/min)
Basal  95,3  ±  4,1 95  ±  6,8 0,60
2 h  92,8  ±  3,4  93,4  ±  6,4  0,30
24 h  91,9  ±  4,3  92,75  ±  5,7  0,28
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Valores expresados en media ± DE.
a p < 0,05 en comparación con el grupo control.

dministración  de  la  pregabalina  durante  un  corto  período
n  el  perioperatorio  suministró  analgesia  adicional  a  corto
lazo  pero  con  el  coste  de  efectos  adversos  adicionales,  y
os  autores  relataron  que  la  dosis  eficaz  más  baja  era  de
25-300  mg/d27.

Varios  estudios  sobre  la  eficacia  de  la  pregabalina  para  el
olor  en  el  postoperatorio  mostraron  resultados  contradicto-
ios,  tal  vez  debido  a  diferencias  en  la  dosificación,  régimen
e  dosificación  o  características  de  los  procedimientos
uirúrgicos26,28---33.  Hubo  solo  3  estudios  que  destacaron  la
osis  única  de  75  mg  de  pregabalina  por  vía  oral  en  el  preope-
atorio  como  eficaz  para  disminuir  las  puntuaciones  de  dolor
n  el  postoperatorio  en  diferentes  contextos  clínicos,  como
eptoplastia,  colecistectomía  laparoscópica  y  mamoplastia,
ientras  que  50  mg  no  demostraron  eficacia  en  el  control
el  dolor  en  colecistectomía  laparoscópica.  En  este  estudio,
uscamos  administrar  la  dosis  más  baja  que  mostró  ser  efi-
az  en  escenarios  de  dolor  en  el  postoperatorio;  por  tanto,
dministramos  una  dosis  única  de  pregabalina  (75  mg)  para
LPC.  En  este  estudio  conseguimos  demostrar  una  analgesia
uperior  con  relación  al  grupo  control,  con  75  mg  de  prega-
alina,  en  el  postoperatorio  inmediato  (primeras  2  horas),
in  el  aumento  de  efectos  colaterales  después  de  NLPC.  No
ubo  diferencia  entre  las  puntuaciones  EVA  en  la  6.a, 12.a y
4.a horas.

La  administración  preventiva  de  pregabalina  también
ostró  una  reducción  en  el  consumo  de  opiáceos  en  varios

scenarios  del  postoperatorio  (mamoplastia,  histerecto-
ía,  cirugía  de  fusión  espinal  lumbar,  cirugía  laparoscópica

inecológica,  gastrectomía  vertical  por  laparoscopia,  cole-
istectomía  laparoscópica)17,31,32,34.  Descubrimos  también
ue  el  consumo  de  morfina  se  redujo  en  todos  los  interva-
os  de  tiempo  medidos  durante  24  h  del  postoperatorio.  El
umento  del  consumo  de  morfina  en  el  grupo  control  puede
er  la  razón  para  las  puntuaciones  EVA  similares  después  de
as  2  primeras  horas  del  postoperatorio.

En  un  escenario  clínico  con  pacientes  sometidos  a NLPC,

as  funciones  renales  en  el  postoperatorio  también  pueden
reocupar  a  los  médicos.  La  cirugía  en  sí,  las  enfermedades
e  base  y  los  medicamentos  en  el  pre  y  en  el  postoperato-
io  pueden  alterar  las  funciones  renales.  Es  este  estudio,

a

n
y

os  resultados  secundarios  fueron  comparar  los  niveles
éricos  de  ClCr  LAGN  y  Cis-C  en  los  períodos  pre  y  postopera-
orio  de  los  grupos  para  evaluar  las  funciones  renales.  Cis-C,
ue  es  una  proteína  inhibidora  de  la  proteasa  de  cisteína
3-kD,  mostró  prever  la  lesión  renal  aguda  más  precozmente
ue  otros  biomarcadores35,  mientras  que  la  LAGN  mostró  ser
no  de  los  biomarcadores  más  prometedores  de  la  lesión
enal,  que  puede  prever  una  lesión  renal  aguda  24-72  h
ntes  de  un  diagnóstico  suplementario  de  creatinina36---40.
os  pacientes  con  aumento  sérico  de  LAGN  y  Cis-C  poseen  un
iesgo  mayor  de  presentar  efectos  adversos  tanto  en  presen-
ia  como  en  ausencia  de  aumento  de  creatinina  sérica41.  En
ste  estudio,  los  niveles  séricos  de  ClCr  y  Cis-C  fueron  simila-
es  en  los  2  grupos  en  todas  las  medidas,  como  también  en  los
iveles  de  LAGN  en  el  preoperatorio  y  en  la  2.a hora  de  posto-
eratorio.  Sin  embargo,  LAGN  se  redujo  significativamente
n  la  24.a hora  en  el  grupo  de  estudio  en  comparación  con
l  grupo  control.  Esos  resultados  indican  que  la  pregabalina
o  tuvo  un  efecto  nocivo  considerable  en  la  función  renal,
anto  clínico  como  bioquímico,  especialmente  en  ese  esce-
ario  clínico.  La  administración  preventiva  de  pregabalina
ambién  mostró  alterar  significativamente  los  datos  hemo-
inámicos  durante  la  cirugía  en  diferentes  especialidades
édicas42,43.  En  este  estudio,  la  PAM  y  la  FC  también  fueron
arecidas  entre  los  grupos  en  todos  los  intervalos  de  tiempo.

Los  efectos  adversos  más  comunes  de  la  pregabalina
ependen  de  la  dosis  (somnolencia  y  mareos)16,33,  y  las  posi-
les  ventajas  de  la  pregabalina  pueden  ser  mitigadas  por
sos  efectos  colaterales  molestos;  por  tanto,  es  muy  impor-
ante  determinar  la  dosis  más  baja  ideal  de  pregabalina  para
l  uso  analgésico  sin  resultados  adversos.  No  observamos
ingún  aumento  significativo  de  efectos  colaterales  inclu-
endo  NVPO,  sedación,  mareos,  dolor  de  cabeza,  trastornos
isuales,  prurito,  retención  urinaria,  depresión  respiratoria,
omnolencia,  vértigo  y  anomalías  visuales  durante  las  pri-
eras  24  h  después  de  la  cirugía  en  el  grupo  pregabalina  en

omparación  con  el  grupo  control.  Eso  puede  ser  atribuido

 la  dosis  única  baja  de  pregabalina  en  este  estudio.

En  el  presente  estudio  se  deben  observar  varias  limitacio-
es,  entre  las  cuales  están  la  ausencia  de  un  grupo  placebo

 de  seguimiento  clínico  a  largo  plazo.  Además,  la  mayoría
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de  nuestros  pacientes  en  los  grupos  pregabalina  y  control
eran  de  mediana  edad.  Se  pueden  obtener  resultados  dife-
rentes  con  la  población  pediátrica  o  geriátrica  debido  a  la
farmacodinámica  y  a  la  farmacocinética  tal  vez  alteradas  de
pregabalina.

Como  colofón,  podemos  decir  que  la  dosis  única  preven-
tiva  de  75  mg  de  pregabalina  oral  fue  eficaz  en  la  reducción
de  las  puntuaciones  de  dolor  en  el  postoperatorio  y  del  con-
sumo  de  analgésicos  en  pacientes  sometidos  a  la  NLPC,  sin
efectos  colaterales  en  la  inestabilidad  hemodinámica.
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