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RESUMEN

Objetivo: Evaluar la eficacia de gabapentina VO vs fentanilo VEV para la atenuacion de la respuesta
hemodinamica a la intubacion orotraqueal en cirugias electivas. Métodos: Estudio prospectivo, aleatorizado
y controlado. Incluyd 60 pacientes adultos. Divididos en 2 grupos, Grupo G: 1200mg de gabapentina VO 2
horas previas a la induccion anestésica y Grupo F: 2,5u/kg de fentanilo VEV durante la induccién.
Registramos la FC, PAS, PAD y PAM basal, después de la induccién, posterior a la intubaciényalos 1,3y
5 minutos. En UCPA evaluamos la escala de sedacion de Ramsay, el dolor postoperatorio y la incidencia
NVPO. Resultados: FC postintubacion en grupo G: 90lpm(DE 8) y en el grupo F: 71llpm(DE 9)
representando un aumento 23,3% en grupo G y una reduccion -11,3% en el grupo F (p=0,001). PAM
postintubacion: 101 mmHg (DE 10)(Grupo G) y 85 mmHg(DE 9)(Grupo F) (p= 0,001). Nivel de sedacion
segin Ramsay al ingreso a UCPA, grupo G: dieciocho sujetos: 3(60%), seis: 4(20%), cinco: 2(16,7%) y
uno: 1(3,3%), mientras grupo F: trece: 2(43,3%), siete: 1(23,3%), siete: 3 (23,3%) y tres: 4(10%) (p=
0,003). ElI Grupo G presentd menores puntuaciones de dolor durante las primeras 2 horas en UCPA.
Transcurrida la primera hora, el Grupo F presentd mayores puntuaciones en la escala de impacto de NVPO.
Conclusion: 1200mg de gabapentina VO 2 horas previas a la cirugia no present6 mayor eficacia para
atenuar la respuesta hemodinamica a la intubacion orotraqueal cuando se compar6 con 2,5 kg de fentanilo
VEV durante la induccion.

Palabras clave: gabapentina, fentanilo, laringoscopia, respuesta presora

ABSTRACT

Gabapentin vs fentanyl to attenuate the hemodynamic response to orotracheal intubation in elective
surgeries.

Objective: Evaluate the efficacy of gabapentin VO vs fentanyl VEV for the attenuation of the
hemodynamic response to orotracheal intubation in elective surgeries. Methods: Prospective, randomized
and controlled study. It included 60 adult patients. Divided into 2 groups, Group G: gabapentin 1200mg VO
2 hours prior to anesthetic induction and Group F: 2,5u / kg fentanyl VEV during induction. We record HR,
SAP, DAP and MAP; basal, after induction, after orotracheal intubation, and at 1, 3 and 5 minutes. At
PACU we evaluated the Ramsay sedation scale, postoperative pain and PONV incidence. Results: HR
postintubation in group G: 90bpm (SD 8) and in group F: 71bpm (SD 9) representing an increase of 23.3%
in group G and a reduction -11.3% in group F (p = 0.001). MAP postintubation: 101 mmHg (SD 10) (Group
G) and 85 mmHg (SD 9) (Group F) (p = 0.001). Level of sedation according to Ramsay on admission to
PACU, group G: eighteen subjects: 3 (60%), six: 4 (20%), five: 2 (16.7%) and one: 1 (3.3%), while group
F: thirteen: 2 (43.3%), seven: 1 (23.3%), seven: 3 (23.3%) and three: 4 (10%) (p = 0.003). Group G had
lower pain scores during the first 2 hours in PACU. After the first hour, Group F had higher scores on the
PONV impact scale. Conclusion: 1200mg gabapentin VO 2 hours prior to surgery were not more effective
in attenuating the hemodynamic response to orotracheal intubation when compared with 2.5 ug / kg of
fentanyl VEV during induction.
Key word: gabapentin, fentanyl, laryngoscopy, hemodynamic response
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INTRODUCCION

Conocer y mitigar los efectos adversos de la anestesia en la via aérea constituye uno de los
pilares fundamentales para el anestesidlogo. Es por tal motivo que la ensefianza y la practica
diaria de la anestesiologia, se vale de numerosas técnicas y estrategias para garantizar y
mantener la permeabilidad de la misma y asi asegurar una adecuada ventilacion y oxigenacion

al paciente.

El manejo exitoso de las vias respiratorias requiere una gama de conocimientos y habilidades,
entre ellas la laringoscopia directa y la intubacion orotraqueal, que se ha posicionado como el
procedimiento estandar oro para mantener permeable la via area y que se practica
ampliamente a nivel mundial. Sin embargo no es una préctica inocua, y requiere ademas de
una curva de aprendizaje para adquirir las destrezas necesarias para realizarlo, tomar en
consideracién que podria desencadenar una serie cambios cardiovasculares que afectarian a

cierta poblacion de pacientes con efectos deletéreos de importancia. ¢

Esto ha motivado la busqueda de técticas para disminuir el estrés hemodindmico causado por
la laringoscopia y la intubacion orotraqueal, entre ellos destaca el uso de farmacos como los
opioides, ejemplo de estos es el fentanilo que ha demostrado ser una droga de cabecera para
evitar dichos efectos adversos. No obstante, se buscan otras estrategias que acarreen beneficios
adicionales para el paciente; estudios han demostrado que el uso de gabapentina un
anticonvulsivamente analogo estructural del GABA, percibe un perfil favorable en la

reduccion del estimulo nociceptivo a la laringoscopia e intubacion. ¢

Por lo que se propone en el presente trabajo evaluar la eficacia de 1200 mg de gabapentina via
oral 2 horas previas a la induccion anestésica para atenuar la respuesta hemodinamica a la
laringoscopia e intubacién orotraqueal en comparacion a 2,5ug/kg de fentanilo via endovenosa

en cirugias electivas.
Planteamiento y delimitacidn del problema

El ejercicio de la practica anestésica requiere de forma rutinaria el uso de drogas a las que se
les atribuyen efectos adversos importantes en el sistema respiratorio tales como: la pérdida de
los reflejos protectores de la via aérea, la hipoventilacion y la apnea, entre otros. Los cuales

deben ser tomados en consideracion antes de realizar cualquier acto anestésico. @



De lo anteriormente expuesto, para el anestesiologo asegurar la permeabilidad de la via aérea
representa un pilar fundamental, por lo que en gran medida el conocimiento para el abordaje,
manejo, proteccion y mantenimiento es la principal habilidad que todo profesional debe

adquirir para ejercer dicha practica. )

Son diversos los dispositivos y técnicas que se describen para asegurar la via aérea; siendo la
intubacion endotraqueal el estandar oro a nivel mundial, ya que consiente en la insercion de un
tubo directamente en la trdquea, proveyendo asi, maxima proteccion para la aspiracion
géastrica, permitiendo el uso de relajantes neuromusculares, la ventilacion mecanica, incluso

con presion positiva continda de ser necesario,

Para lograr la intubacion endotraqueal, los avances logrados desde 1855 cuando por primera
vez se describid en el trabajo de Garcia et al, la visualizacion de las cuerdas vocales a través
de un espejo son exponenciales. Desde principios del siglo 20, a partir de las investigaciones
Chevealier et al. y los trabajos de Magill y Rowbothan durante la primera guerra mundial en
cirugia reconstructiva, permitieron consolidar la visualizacion de las cuerdas vocales y la
intubacién endotraqueal como una herramienta esencial para el anestesiologo, lo que también

propicio un avance fundamental en la practica quirdrgica.

Son variados los métodos que actualmente permiten la visualizacion de las cuerdas vocales; no
obstante, el mas utilizado tanto en la practica anestésica como en cuidados criticos y en areas
de emergencia es la laringoscopia directa, la cual consiste en la visualizacion vertical de la
hendidura glética mediante el uso de un laringoscopio para el posterior paso del tubo

endotraqueal a través de la misma. ¥

Alrededor de 21 millones de laringoscopias son realizadas en Estados Unidos anualmente
segun reportes de Anesthesiology News para el afio 2014; lo que convierte a este
procedimiento en uno de los mas ejecutados en la préactica médica y sobre todo en el campo de
la anestesiologia y medicina critica.®

Sin embargo a pesar de ser un técnica ampliamente difundida, no carece de efectos adversos
per se, los cuales deben ser tomados en consideracion cada vez que se realice y asi, tomar las
precauciones necesarias para evitarlos. Entre estos, destaca la liberacion de catecolaminas en

respuesta al estimulo nociceptivo generado por la laringoscopia y la intubacién orotraqueal,



que se traduce en un aumento de la frecuencia cardiaca e hipertension, descrita por primera
vez en 1951 por King et al. y desde entonces un tema de estudio importante para el

anestesiologo.®

Usualmente ésta respuesta es auto limitada, de corta duracion y no deja secuelas importantes.
Pero en ciertos pacientes, como aquellos con patologias coronarias, hipertension,
enfermedades cerebrovasculares, ancianos, esta liberacion de catecolaminas, puede desatar
importantes eventos adversos como infarto de miocardio, arritmias mortales, hemorragia

intracraneal entre otros. ()

Se han descrito e incorporado numerosas técnicas y farmacos en la practica anestésica de
rutina, con el fin de minimizar los efectos que puede acarrear sobre todo en poblaciones
susceptibles. Entre los farmacos més utilizados destacan los opioides (fentanilo, remifentanilo)
betabloqueantes (esmolol), a-2 agonistas (clonidina y dexmedetomidina). Los cuales, pese a
tener buena respuesta, pueden acarrear efectos adversos que restringirian su uso en ciertas
poblaciones, asi como la disponibilidad de los mismos en centros hospitalarios de menos

recursos. ©

Por lo que se buscan métodos alternativos que sean mas seguros y accesibles, que ademas
traigan beneficios adicionales durante el trans y postoperatorio para el paciente aunado a
disminuir la respuesta presora a la laringoscopia; siendo un tema de estudio ampliamente

debatible dentro de la préactica anestésica.

Desde que Memis et al. describieron por primera vez que 800mg de gabapentina un
anticonvulsivante analogo estructural del GABA, producia una reduccion en el estimulo
nociceptivo a la laringoscopia e intubacién, se establecié todo un marco de investigacion en el
area. Donde se ha propuesto demostrar que, a su vez pudiera traer beneficios adicionales,
como mayor estabilidad hemodindmica en el transoperatorio y un mejor manejo del dolor
postoperatorio. ® Sin embargo en una de las revisiones mas amplias, realizada por Doleman et
al. refieren que la gabapentina se asocié con una mayor atenuacion de la FC en comparacion
con grupo control y a dosis mas altas evidenciaron que producen menor aumento de la

frecuencia cardiaca en comparacion con el control.



Por lo que surge la interrogante: ¢ Cual sera la eficacia de 1200 mg de gabapentina via oral 2
horas previas a la induccion anestésica para atenuar la respuesta hemodindmica a la
laringoscopia e intubacidn orotraqueal en comparacion a 2,5ug/kg de fentanilo via endovenosa

en cirugias electivas?
Justificacion e importancia

Dada la incidencia reportada en la literatura mundial de complicaciones relacionadas a la
instrumentacion de la via aérea en anestesia general, toma relevancia la prevencién y
atenuacion de estas respuestas en aquellos pacientes sometidos a procedimientos mayores de
cirugia. Si bien pacientes jovenes y sin comorbidos pueden tolerar las alteraciones
hemodindmicas que se producen durante la laringoscopia e intubacién traqueal, actualmente el
aumento de la edad de la poblacion y la probabilidad de que los pacientes estén en tratamiento
con alguna medicacion por patologias de base y por lo tanto precisen alguna intervencion, es

elevada, &9

El presente estudio se realizd en base a la necesidad de tener un mayor control en el manejo de
las constantes hemodindmicas en los pacientes sometidos a anestesia general con intubacion
orotraqueal, que en poblaciones especiales pudieran desencadenar eventos vasculares

cerebrales e isquemia miocérdica. © 9

Se evaluo la eficacia de la gabapentina y el fentanilo para atenuar la respuesta hemodinamica,
ya que en diversos estudios comparativos y con multiples variables se ha demostrado incluso
el potencial ahorrador de opioides de los neuromoduladores, por lo que representaria incluso

una ventaja debido a los extensos efectos adversos de los mismos.

Los opioides como el fentanilo tienen un costo mayor en comparacion con la gabapentina, por
tal motivo se evalud si este medicamento pudiera utilizarse en una poblacion de pacientes
ASA I-1l sometida anestesia general en lugar de fentanilo. En el Hospital Dr. “Miguel Pérez
Carrefio” no existe un protocolo para la atenuacién de la respuesta a la laringoscopia, por lo
que consideramos necesario medir e investigar los efectos sobre la respuesta hemodinamica
con dosis de premedicacion de gabapentina via oral y fentanilo durante la induccion via

endovenosa, en dichos pacientes en esta unidad hospitalaria.



Ademas, no existen a nivel institucional ni nacional estudios que se refieran al uso de
gabapentina para la proteccién hemodinamica de la laringoscopia, ni que dosis es mas eficaz
en referencias internacionales para lograr este objetivo. Por lo que surge el interés de ser
pioneros nacionales en esta investigacion y asi tomar una decision basada en esta experiencia,
que avale o no la incorporacion de nuevos farmacos para atenuar este deletéreo estimulo en la
préactica anestésica y ser referencia institucional y nacional de los resultados obtenidos; con la
posibilidad de brindar de esa forma una nueva opcion terapéutica sustentada cientificamente y
que garantice del mismo modo una evolucion satisfactoria, generando confianza en cada uno

de los pacientes sometidos a cirugia electiva.
Antecedentes

Memis et al. © fueron los primeros en valorar el efecto de la gabapentina en la reduccion de la
respuesta cardiovascular a la laringoscopia y la intubacion endotraqueal en su estudio
realizado en el afio 2006, en la Universidad de Trakya Turquia; en el cual, evaluaron en 90
pacientes divididos en 3 grupos con 30 pacientes cada uno, si 400mg de gabapentina o 800mg
eran efectivos para la atenuacion de la respuesta presora, en comparacién con un grupo control

una hora previo a cirugia electiva. ©

En donde, tomaron en cuenta las variaciones de la frecuencia cardiaca y la presion arterial
media, basal, a los 1, 3, 5, 10 y 15 minutos posteriores a la intubacién endotraqueal. Asi
mismo registraron la ocurrencia de efectos adversos tales como: nauseas, mareos, somnolencia

y depresion respiratoria durante la hora previa al acto quirtrgico. ©

Los resultados de esta investigacion arrojaron mayores cifras tensionales y de frecuencia
cardiaca, en el grupo placebo y en los que recibieron 400mg de gabapentina en relacion con
los que recibieron 800mg, resultados estadisticamente significativos los primeros 10 minutos y

no encontraron efectos adversos en ninguno de los grupos. ©

Finalmente los autores concluyeron, que la gabapentina a dosis de 800mg 1 hora antes de la
cirugia puede atenuar la respuesta hemodinamica a la laringoscopia y la intubacion orotraqueal
en los primeros 10 minutos; siendo un método practico, simple y asi marcando las bases para

estudios posteriores. ©



En relacion a esto, en un articulo de revision publicado por Kong V et al. @ en el afio 2007 en
la British Journal of Anesthesia se demostrd que la gabapentina no soélo tiene propiedades
anticonvulsivantes, sino que también se le atribuyen beneficios en el tratamiento del dolor
neuropatico, sindromes dolorosos complejos y para prevencion del dolor crénico; ademas de
producir menor nauseas y vomitos postoperatorios y disminuir la respuesta presora de la

laringoscopia. 19

En dicha revision se tomaron en cuenta dos estudios controlados donde se usaron 1600mg
divididos en 4 dosis, y otro en el que se compararon 400 y 800mg 1h previa a la cirugia
respectivamente; ambos estudios demostraron una disminucion en presion arterial sistélica y
diastdlica los primeros 10 minutos seguidos a la intubacién en comparacién con un grupo

placebo. 19

Marcando bases para estudios posteriores como el de Ali A et al. Y quienes disefiaron un
estudio sobre la eficacia de la gabapentina oral en la atenuacion de la respuesta
neuroendocrina a la laringoscopia y la intubacion endotraqueal, el cual fue realizado en el afio
2009 en el Hospital Kasr EI-Aini Egipto que contd con 51 pacientes ASA | que fueron
ubicados en dos grupos: uno que recibio placebo y uno 1200mg de gabapentina 2 horas previo

a la cirugia. 9

Se evaluaron los cambios en la presién arterial media y la frecuencia cardiaca antes y después
de la induccion, asi como a los 1, 2, 3, 4,5 y 10 minutos seguidos de la intubacién, ademas de
las concentraciones plasmaticas de catecolaminas antes y después de la induccion yalos 1y 5

minutos después de la intubacion. ¢

Todos los pacientes fueron inducidos de la misma forma con 2mg/kg propofol y 0,08mg/kg de
bromuro de vecuronio y el mantenimiento se llevd a cabo con sevoflurano al 2% en una
mezcla de (50% N2O en Oz). Arrojando como resultados que el grupo placebo hubo un
aumento mayor de la presion arterial media, frecuencia cardiaca y niveles de catecolaminas en
comparacion con el basal y el grupo con gabapentina durante la laringoscopia y la intubacion

orotraqueal. %

Sin embargo sus resultados no fueron favorables en cuanto a la supresion del ascenso de los

niveles de catecolaminas. Por lo que los autores concluyeron que: 1200mg de gabapentina 2



horas previas a la induccion anestésica atenlia la respuesta presora a la laringoscopia e
intubacion orotraqueal, no obstante este efecto no es causado por una inhibicion de la

respuesta catecolaminergica. )

Posteriormente Ifitknar T et al. @2 realizaron una investigacion en el afio 2011 en el Hospital
General de Lahore en Pakistan, en donde evaluaron en 60 pacientes ASA | —II para cirugias
electivas, el uso de 800mg de gabapentina oral en 30 pacientes 1 hora previo a la cirugia en
comparacion con 30 pacientes en un grupo placebo para la atenuacion de la respuesta

hemodindmica a la laringoscopia y la intubacién orotraqueal.

Para esto recolectaron las variaciones de la frecuencia cardiaca, la presion arterial sistolica,
diastolica y media, justo después de la intubaciény alos 1, 2, 3, 4, 5, 10 y 15 minutos después
de la misma. Obteniendo como resultado, menor frecuencia cardiaca en el grupo con
gabapentina; sin embargo, diferencias estadisticamente significativas sélo a los 10 y 15

minutos tras la intubacion. 12

Asi mismo en cuanto a las cifras de presion arterial, fueron menores en el grupo con
gabapentina, con diferencias estadisticamente significativas a los 1, 2, 10 y 15 minutos
después de la intubacion en la presion arterial sistolica, a los 3 minutos en la presion arterial

diastélica, y a los 2, 10 y 15 minutos en la presion arterial media. 2

Bajo la base de estos resultados, los autores concluyeron que la gabapentina atenda la
respuesta presora a la laringoscopia e intubacion orotraqueal, pero solo fue estadisticamente
significativo en unos intervalos de tiempo especificos, por lo que sugirieron estudios

posteriores, para evaluar la dosis 6ptima con y sin adyuvantes. 2

Geeta B et al. ® en su investigacion realizada en el afio 2012 en el departamento de
anestesiologia en Haldwani India, evaluaron el efecto de 900mg de Gabapentina 2 horas antes
de la cirugia en comparacién con un grupo placebo, en la atenuacion de la respuesta presora a
la laringoscopia y la intubacién orotraqueal en 40 pacientes ASA | entre 16 y 60 afios,

divididos en dos grupos respectivamente.

Para esto, tomaron en cuenta la variacion de la presion arterial sistdlica, diastélica y la

frecuencia cardiaca un minuto antes y después de la induccién, asi como tras haber realizado



la intubacion orotraqueal a los 0, 1, 3,5 y 10 minutos. De igual forma registraron el nivel de
sedacion a las 0, 1, 6, 11y 24 horas y otros efectos adversos presentados. ©

Los resultados de esta investigacion arrojaron diferencias estadisticamente significativas en
cuanto a la variacion de la presion arterial diastdlica, a los 0 y 5 minutos tras la intubacion
orotraqueal presentando menores cifras el grupo que recibid gabapentina, al igual que en la
frecuencia cardiaca, la cual fue menor en dicho grupo a los 0, 1, 3, 5 y 10 minutos tras la
intubacion. Asi mismo la escala de sedacion fue mayor en el grupo con gabapentina durante

las primeras 6 horas del postoperatorio y hubo mayor incidencia de mareos en dicho grupo. ©

Es por esto que los autores concluyeron que el uso de 900mg de gabapentina preoperatoria
atenda la respuesta hemodinamica a la laringoscopia y la intubacion orotraqueal en parte,
demostrandose a traves de una disminucion de la frecuencia cardiaca, mas no completamente

en la presion arterial. ©

De igual forma un estudio realizado en el afio 2015 por Bala et al. @ en el Departamento de
Anestesia y Cuidados Intensivos del Instituto de Postgrado de Educacion Médica e
Investigacion en Chandigarh India, en el cual evaluaron el efecto de la premedicacion con
gabapentina para atenuar la respuesta presora de la laringoscopia y la intubacion orotraqueal

en pacientes hipertensos tratados.

En donde participaron un total de 100 pacientes hipertensos controlados divididos en 3 grupos:
grupo 1: placebo, quienes en la noche y 2 horas previo a la induccion anestésica no recibieron
farmacos, grupo 2: que recibieron 800mg de placebo en la noche y 800mg de gabapentina 2
horas previo a la induccién anestésica y grupo 3: 800mg de gabapentina en noche previa y 2

horas antes. ?

Todos los grupos recibieron la misma induccion anestésica con 5mg/kg de tiopental, 2 pg/kg
de fentanilo y 0,1mg/kg de bromuro de vecuronio y se registrd la frecuencia cardiaca antes de
la induccién como basal, después de la induccién (antes de la intubacion), inmediatamente
después de la intubacion (tiempo 0) y al 1, 3, 5 y 10 minutos después de la misma, asi como
cualquier episodio de arritmias: bradicardias, taquicardias, alteraciones del ECG, hipotension e
hipertension; ademas se hizo un seguimiento por 24h para evaluar cualquier efecto adverso de

la gabapentina que pudiera presentarse. 3



Los resultados arrojaron que la frecuencia cardiaca fue comparable en los tres grupos y en
cuanto a la presion arterial hubo un aumento en grupo 1 siendo su media significativamente
mayor en comparacion con grupo 2 y 3 (p = 0,014). Asi mismo 3 pacientes en el grupo 1,
cuatro pacientes en el 2 y 10 en 3 desarrollaron hipotension tratada con efedrina, por lo que no
hubo diferencias estadisticamente significativas entre los grupos con respecto al uso de
efedrina; por su parte cinco pacientes en el grupo 1 y uno en el grupo 2 presentaron
hipertension después de la intubacion y no se reportaron episodios de arritmias y cambios en

el ECG en ninguno de los grupos.

Por lo que los autores concluyen que la gabapentina en dosis Unica o doble de 800mg es igual

de efectiva para atenuar la respuesta presora a la laringoscopia en pacientes hipertensos. ¢3)

Parida S et al.*¥ en el afio 2015 en un estudio realizado en el Departamento de Anestesiologia
y Cuidados Criticos en el hospital JIPMER India, evaluaron la atenuacion de la respuesta
hemodinamica la intubacion traqueal con gabapentina, fentanilo y la combinacion de ambos

en un estudio aleatorizado.

La muestra estuvo conformada por 75 pacientes ASA | entre 20 y 50 afios, divididos en 3
grupos: grupo G que recibié 800mg de gabapentina 2 horas previo a la intubacién orotraqueal
y solucidn salina EV 5 minutos previo la intubacion, grupo F que recibi6 placebo via oral y 2
ug/kg de fentanilo 5 minutos previo a la intubacion y el grupo B que recibié 800mg de

gabapentina 2h horas previo y 2 pg/kg 5 minutos antes de la intubacion. 4

A todos los pacientes de les realizd la misma induccién y mantenimiento utilizando tiopental
5mh/kg y bromuro de vecuronio 0,1 mg/kg, se registraron las variaciones de frecuencia

cardiaca y PAM basales, al 1, 2, 3, 4, 5y 10 minutos después de la intubacion. 4

Obteniendo como resultados que los pacientes que recibieron gabapentina tuvieron mayores
variaciones en la frecuencia cardiaca y la presion arterial media en comparacion con los
pacientes con fentanilo; por lo que concluyen que la gabapentina oral a dosis de 800mg
administrada sola como premedicacion 2 horas antes de la laringoscopia y la intubacion, no
Ileva a una reduccion significativa de la respuesta presora en comparacion con el fentanilo
administrado 5 minutos antes. Asi mismo administrar ambas droga no pareciera agregar un

beneficio adicional que el fentanilo solo. ¢4
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Doleman B et al. () en base a esto, en el afio 2016 publicaron una revision sistematica y meta-
andlisis con respecto a la atenuacion de la respuesta presora de la laringoscopia mediada por
gabapentina en donde fueron incluidos 29 estudios aleatorizados controlados que compararan
la gabapentina ya sea con placebo o sin tratamiento, ademas incluyeron estudios donde se
compara con fentanilo, clonidina y betabloqueantes en pacientes adultos para cualquier tipo de

cirugia.

Los primeros hallazgos a buscar fueron la mortalidad, la isquemia miocardica y arritmias,
también evaluaron la concentracion de catecolaminas plasmaticas, hipotensién, bradicardia,
taquicardia e hipertension que requirieran tratamiento respectivamente. Los resultados
arrojaron gque ningun estudio reportd que el uso de gabapentina aumentara la mortalidad o la
isquemia miocardica en comparacion con grupo control, aunque 9 estudios reportaron esta

complicacion.

En cuanto a la presion arterial sistolica, diastélica y media, ademas de la frecuencia cardiaca,
los estudios arrojaron que la gabapentina atenta el aumento de la presion arterial media al

primer minuto y a los 5 y 10 minutos posteriores en relacion con grupos controles.

Por otra parte, en comparacion con clonidina y betabloqueantes, los grupos con gabapentina
tuvieron valores mas altos de frecuencia cardiaca; con el fentanilo se demostré que éste
resultaba en una atenuacién mayor de la presion arterial media al primer minuto en relacion a

la gabapentina. (")

Los autores finalmente concluyen que ain permanece desconocido si la gabapentina mejora lo
resultados clinicamente relevantes como disminuir la mortalidad y los infartos; sin embargo
existe evidencia suficiente para demostrar que la gabapentina reduce la respuesta presora de la
laringoscopia e intubacion orotraqueal sustentandose en menores alzas en la frecuencia

cardiaca y la presion arterial. )
Marco tedrico

La anestesia general se acompafa de varios efectos sobre el sistema respiratorio, como la
pérdida de la permeabilidad de la via respiratoria, de los reflejos protectores de la via aerea y
la hipoventilacién o la apnea. Por tanto una de las responsabilidades fundamentales del

anestesidlogo es mantener la via respiratoria indemne, asegurar la ventilacion para la
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oxigenacion adecuada, el fracaso de estas puede provocar una lesion encefalica hipdxica o la
muerte en pocos minutos por lo que es esencial que el anestesiélogo disponga de

conocimientos detallado de la anatomia.

La via respiratoria puede dividirse en: superior; que comprende la cavidad nasal, la cavidad
bucal, la faringe y la laringe e inferior, que consiste en el arbol traqueobronquial.  El
comienzo de la via respiratoria desde una perspectiva funcional es en la narina, la abertura
externa de las vias nasales; la cavidad nasal se divide en las vias (o fosas) nasales derecha e
izquierda por el tabique, que forma la pared interna de cada via. El tabique estd formado por
cartilago septal en su parte anterior y por dos huesos en su parte posterior: el etmoides
(superior) y el vomer (inferior). La pared lateral se caracteriza por la presencia de tres cornetes
que la dividen en meatos en forma de espiral, el techo esta formado por la I1dmina cribiforme y
parte del hueso etmoides. Las aberturas posteriores son las coanas, que conducen a la

nasofaringe. 41

La cavidad bucal debido al tamafio relativamente pequefio de las vias nasales y al riesgo
significativo de traumatismo, a menudo se utiliza como conducto para los dispositivos de la
via respiratoria.  Esta cavidad conduce a la bucofaringe y esta limitada en su borde inferior
por la lengua y en su borde superior por los paladares duro y blando. El paladar duro que esta
formado por partes del maxilar y el hueso palatino, forma los dos tercios anteriores del techo
de la boca; el paladar blando, un pliegue fiboromuscular de tejido unido al paladar duro, forma
el tercio posterior del techo de la boca. ® La lengua esta anclada a varias estructuras por su
musculatura extrinseca; de ellas, la méas relevante para el anestesidlogo es el musculo

geniogloso, que conecta la lengua a la mandibula. @

La faringe es un tubo muscular que se extiende desde la base del craneo hasta el nivel del
cartilago cricoides y conecta las cavidades nasales y la bucal con la laringe y el es6fago. La
pared posterior de la faringe estd compuesta de la fascia bucofaringea, que la separa del
espacio retrofaringeo. La musculatura faringea en el paciente despierto ayuda a mantener la
permeabilidad de la via respiratoria; la perdida del tono de los musculos faringeos es una de

las principales causas de obstruccidn de la via respiratoria superior durante la anestesia.

La faringe puede dividirse en la nasofaringe, la bucofaringe y la hipofaringe. Junto a las

paredes superior y posterior de la nasofaringe estan las amigdalas adenoideas. La nasofaringe
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acaba en el paladar blando; esta region se denomina arco velofaringeo y es un lugar frecuente
de obstruccion de la via respiratoria en pacientes despiertos y anestesiados. La bucofaringe
empieza en el paladar blando y se extiende en sentido inferior hasta el nivel de la epiglotis.
Las paredes laterales contienen los pliegues palatoglosos y los pliegues palatofaringeos,
también denominados pilares anterior y posterior de las fauces (amigdalinos),
respectivamente; estos pliegues contienen las amigdalas palatinas. La base de la lengua se
sittia en la cara anterior de la bucofaringe, conectada a la epiglotis por los pliegues
glosoepigloticos, con espacios pareados unidos llamados valéculas (aunque con frecuencia se
les considera como un solo espacio Ilamado valécula). La hipofaringe empieza a nivel de la
epiglotis y termina a nivel del cartilago cricoides, donde continda con el eséfago. La laringe

sobresale en la hipofaringe, lo que crea dos recesos piriformes a cada lado. %)

La laringe es una estructura compleja de cartilago, musculos y ligamentos que sirve de entrada
a la traquea y realiza varias funciones, como la fonacién y la proteccion de la via respiratoria.
La estructura cartilaginosa de la laringe estd compuesta por nueve cartilagos separados: los
cartilagos tiroides y cricoides; los cartilagos aritenoides, corniculados y cuneiformes pareados;
y la epiglotis. Estan unidos por ligamentos, membranas y articulaciones sinoviales, y estan
suspendidos por el hueso hioides a través de los ligamentos y membrana tirohioideos. ¢°

El cartilago tiroides es el mayor de estos cartilagos. La escotadura tiroidea superior y la
prominencia laringea asociada son apreciables en la region anterior del cuello y sirven de
referencia anatémica. El cartilago cricoides, a nivel de la sexta vértebra cervical, es el limite
inferior de la laringe y estd conectado en su parte anterior con el cartilago tiroides por la
membrana cricotiroidea. Es el unico anillo cartilaginoso completo en la via respiratoria. Los
cartilagos aritenoides se articulan con la porcion posterior del cricoides y son las inserciones
posteriores de las cuerdas vocales. Cuando se ven desde la faringe, como durante la
laringoscopia directa, la laringe empieza en la epiglotis que es un aleron cartilaginoso que
sirve de borde anterior a la entrada laringea; ésta sirve para desviar el alimento de la laringe
durante el acto de la deglucion, aunque su papel a este respecto no es esencial para evitar la

aspiracion traqueal. (516)

La entrada laringea esta limitada por los pliegues aritenoepigloticos en los lados y por los

cartilagos corniculados y la escotadura interaritenoidea por detrés. El espacio inferior a la
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entrada laringea por debajo del borde inferior del cartilago cricoides es la cavidad laringea.
Los pliegues ventriculares (denominados también pliegues vestibulares o cuerdas vocales
falsas) son la estructura mas superior dentro de la cavidad laringea. Por debajo de ellos estan
las cuerdas vocales verdaderas, que se unen a las aritenoides en su parte posterior y al
cartilago tiroides en su parte anterior, donde se unen para formar la comisura anterior. El
espacio que hay entre las cuerdas vocales se denomina glotis; la porcion de la cavidad laringea
situada por encima de la glotis se denomina vestibulo, y la porcién inferior a las cuerdas

vocales se conoce como subglotis. (1516

La traquea empieza a nivel del cartilago cricoides y se extiende hasta la carina a nivel de la
quinta vértebra toracica; su longitud es de 10-15 cm en el adulto. Consta de 16-20 anillos
cartilaginosos en forma de C que se abren en su cara posterior y estdn unidos por tejido
fibroelastico; el musculo traqueal forma la pared posterior de la traquea. En la carina, la
traquea se bifurca en los bronquios principales derecho e izquierdo. ® " En el adulto, el
bronquio principal derecho se ramifica en un angulo mas vertical que el bronquio principal
izquierdo, lo que da lugar a una mayor probabilidad de que los cuerpos extrafios y los tubos

endotraqueales entren en la luz del bronquio derecho. ¢ 1517

La laringe estéd inervada por los nervios laringeos superiores y laringeos recurrentes, ambos
ramas del vago. El nervio laringeo superior, a la altura del hueso hioides, se divide en dos
ramas, una interna sensitiva y una externa motora. La rama interna sensitiva perfora la
membrana tiroidea a la altura del asta mayor de cartilago tiroides para luego dividirse en
ramas superiores e inferiores. Las ramas superiores del nervio laringeo superior interno
inervan la valécula, la superficie posterior de la epiglotis y los senos piriformes. Las ramas
inferiores suplen la sensibilidad de las cuerdas verdaderas. Algunas de sus ramas terminales se
unen con ramas ascendentes del nervio laringeo recurrente ipsilateral. La rama externa motora

del nervio laringeo superior inerva el masculo cricotiroideo. %17

La inervacion sensitiva de la superficie anterior de la epiglotis esta dada por el nervio
glosofaringeo y el nervio laringeo recurrente inerva todos los mdasculos intrinsecos, a
excepcion del cricotiroideo. El laringeo recurrente también suple la sensibilidad de la
membrana mucosa debajo de las cuerdas vocales y la mucosa traqueal, por su parte los nervios

laringeos recurrentes envian ramas anastomaticas a los plexos cardiacos y aorticos. Estas
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anastomosis explican en parte los cambios hemodindmicos que se producen durante la
manipulacion de la via aérea. La abertura de la glotis ocurre sélo a nivel de las cuerdas vocales

verdaderas. @15 17)

El diametro sagital promedio de la glotis es de 23 mm en el varon adulto y de 17 mm en la
mujer adulta. La distancia entre el proceso vocal cuando las cuerdas estdn abducidas es
cercana a 19 mm en el varon y 12 mm en las mujeres. En inspiracion forzada las cuerdas
vocales estan abducidas al maximo y la forma triangular de la glotis se convierte en una forma
de diamante, en expiracion las cuerdas vocales estan aducidas dejando una abertura pequefia

entre ellas que facilita la fonacion.

La respuesta refleja a la laringoscopia e intubacién traqueal (LIT) es una de las muchas
respuestas que desarrolla el organismo frente al estres; estd mediada por el hipotalamo y
comprende dos sistemas eferentes: el sistema nervioso vegetativo y el endocrino. Los reflejos
cardiovasculares a la intubacion se inician con la activacion de propioceptores en la regién
supraglotica y la traquea, las sefiales aferentes viajan a través de los nervios vago y
glosofaringeo hacia el ndcleo tracto solitario en la médula espinal, con activacion de los
sistemas simpatico y parasimpatico del sistema nervioso autonomo. El incremento de
actividad de ambos sistemas se puede objetivar por un aumento de los niveles plasmaticos de
catecolaminas, como un indice de la respuesta simpaética, y de beta endorfina como indice de
la respuesta endocrina. En los adultos el incremento de la frecuencia cardiaca y la presion

arterial son las respuestas tipicas de la manipulacion de la via aérea.

Esta respuesta es mediada por nervios cardioaceleradores postganglionares provenientes de
cadenas simpaticas paravertebrales, asi la activacion de nervios adrenérgicos estimula el
aparato yuxtaglomerular en el rifion, promoviendo la liberacion de renina y con ello, el
incremento de la presion arterial. También junto con la actividad del centro cardioacelerador,
la liberacion de norepinefrina en las terminaciones nerviosas de los lechos vasculares y la
liberacion de epinefrina por las suprarrenales, se asocia a un incremento del indice cardiaco y
del consumo de oxigeno miocardico. La respuesta cardiovascular suele ser de breve duracion,
y se puede manifestar con bradicardia sinusal mediada por el sistema parasimpatico

(generalmente en pacientes pediatricos). La respuesta fisiologica a la LIT no es
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exclusivamente hemodinamica. Asi, el consumo de oxigeno, la produccion de anhidrido

carbonico y el consumo de energia en reposo aumentan en forma considerable. 829

La respuesta refleja a la LIT también repercute sobre el cerebro y se evidencia por un aumento
de la actividad electroencefalogréafica y de los potenciales evocados; se incrementan ademas el
consumo de oxigeno cerebral y el flujo sanguineo, lo que conlleva un aumento de la presion
intracraneal. Asimismo, la LIT produce una elevacion de la presion intraocular. En lineas
generales estas repercusiones fisioldgicas (hipertension arterial y la taquicardia transitoria)
probablemente no tengan consecuencias en individuos sanos, pero pueden ser peligrosos para
las personas hipertensas, con insuficiencia miocardica y/o enfermedades cerebrovasculares. En
pacientes con patologia intracraneal ocupante de espacio, como tumores cerebrales,
hidrocefalia o edema cerebral, el riesgo de herniacidn esta aumentado durante la LIT y es en

especial importante si se desencadena tos. ¢+23)

Los pacientes con aneurismas intracraneales que han sangrado y se deben intervenir son un
claro ejemplo de las consecuencias que pueden acarrear estas maniobras. De igual forma, los
aneurismas aorticos pueden sangrar por el mismo mecanismo, lo cual empeora el prondstico
del paciente y dificulta el tratamiento quirargico. En pacientes con cardiopatia isquémica la
LIT puede ocasionar isquemia e incluso un infarto de miocardio; de hecho, con relativa
frecuencia se pueden observar depresiones transitorias del segmento ST. @%2). En los
pacientes con perforaciones oculares o con aumento de la presion intraocular, la respuesta a la

LIT puede acarrear la pérdida de vision.

Los reflejos de la via aérea superior, como la tos y el laringoespasmo, son esencialmente
respuestas mono sinapticas a un estimulo irritante de la via aérea. EIl broncoespasmo también
puede ocurrir como una respuesta refleja a la intubacidn y se puede presentar en pacientes sin
historia de asma o enfermedad pulmonar obstructiva. Las fibras parasimpaticas eferentes
viajan hacia el musculo liso bronquial y estimulan los receptores muscarinicos M3,
produciendo bronco constriccion mediada por sistemas colinérgicos. La estimulacion de los
receptores laringeos puede producir contraccion de la via aérea, que resulta en un incremento

en la resistencia de la misma. %

El incremento de la presion sanguinea y catecolaminas circulantes es similar tras la

laringoscopia sola o seguida de intubacion traqueal. Sin embargo, la intubacion se asocia a un
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incremento significativo de la frecuencia cardiaca que no se observa tras la laringoscopia sola.
@)

El tipo de laringoscopio utilizado también puede influir en la respuesta a la LIT. Con la hoja
de McCoy que es curva como la de Macintosh, pero en su extremo distal tiene un resorte que
se puede accionar desde el mango con el cual se puede elevar la epiglotis sin aplicar mucha
fuerza, se ha comprobado que la descarga adrenérgica y la respuesta hipertensiva y
taquicardizante de la LIT es significativamente menor que con la pala de Macintosh. La
respuesta cardiovascular asociada a la intubacion con fibrobroncoscopio flexible no parece ser
tan severa como la intubacion convencional con laringoscopio, lo cual depende en gran parte

de la eficacia de la anestesia local de las estructuras anatdmicas estimuladas por la intubacion.
(25)

Para la respuesta hemodindmica que se desencadena se han estudiado distintos farmacos, entre

los mas investigados: los opioides, betabloqueantes, alfa 2 agonistas, neuromoduladores, entre
otros (12.26,27)

Existen muchas técnicas y medicamentos para atenuar la respuesta hemodindmica a la
laringoscopia e intubacidn; entre los farmacos mas utilizados podemaos citar los opioides. Ellos
han logrado mantener su posicion como el grupo mas potente de analgésicos, buscando

obtener el maximo de analgesia con el minimo de efectos colaterales. ?®)

El término opioide se utiliza para referirse a todos los compuestos relacionados con el opio. La
palabra opio deriva de opos, que en griego significa jugo y es el farmaco que se encuentra en
el néctar de la adormidera o planta del opio, Papaver somniferum. Los opioides son
medicamentos que derivan del opio y entre ellos hay productos naturales como la morfina, la
codeina y la tebaina y muchos congéneres semisintéticos que se originan a partir de los

primeros. )

Los opioides se pueden clasificar como naturales, semisintéticos y sintéticos. Los naturales se
pueden dividir en dos clases quimicas: los fenantrenos (morfina y codeina) y las
bencilisoquinolinas (papaverina). Los opioides semisintéticos son derivados de la morfina, de
la que se han realizado algunas modificaciones, por su parte los sintéticos se clasifican en

cuatro grupos: los derivados de la morfina (levorfanol), los derivados difenilicos o de la
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metadona (metadona y d-propoxifeno), los benzomorfanos (fenazocina y pentazocina) y los
derivados de la fenilpiperidina (meperidina, fentanilo, alfentanilo, sufentanilo y

remifentanilo). ?%

Estos se unen a receptores acoplados a proteinas G (GPCR), cada receptor consiste de un
extremo N-terminal extracelular, siete hélices transmembrana, tres asas extracelulares e
intracelulares y un extremo C-terminal intracelular. Los receptores de opioides también poseen
dos residuos de cisteina conservados en la primera y segunda asas extracelulares, que forman
un puente de disulfuro. Al unirse a estos inhiben la actividad de adenililciclasa, produciendo
reduccion en la abertura de conductos de Ca*™ controlados por voltaje, ademas estimulan la
corriente de K* a través de varios conductos, lo que incluye conductos de K* rectificadores en

sentido interno activados por proteina G. %

Una caracteristica significativa de la analgesia por opioides es que a menudo ocurre sin
pérdida de la conciencia, aunque con frecuencia hay somnolencia. Cuando se administra
morfina en dosis analgésicas a individuos sanos sin dolor, los sujetos pueden reportar que la
experiencia farmacoldgica es francamente desagradable. Puede haber somnolencia, afectarse
la actividad mental, apatia y disminucion de la actividad fisica. Conforme se incrementa la
dosis, se hacen mas evidentes los sintomas, la analgesia y los efectos toxicos, entre los que se
encuentra la depresion respiratoria. La micro inyeccion de opioides a través de canulas
colocadas para la administracion cronica dirigidas a sitios encefalicos especificos ha mostrado
que los agonistas opioides bloguean la conducta de dolor, después de su administracion en
varias regiones encefalicas muy circunscritas y que tales efectos analgésicos son reversibles
por la administracion de naloxona; el mejor identificado de estos sitios es la sustancia gris

periacueductal mesencefélica (PAG). G0

Los agonistas de MOR bloquean la liberacion del transmisor inhibidor GABA de los sistemas
de PAG con actividad tonica que regulan la actividad en las proyecciones hacia el bulbo
raquideo, las cuales activan la liberacion raquideoespinal de noradrenalina y 5-HT al nivel del
asta dorsal de la médula espinal. Esta liberacion puede atenuar la excitabilidad del asta dorsal.
Esta organizacion de PAG puede también servir para incrementar la excitabilidad del rafe
dorsal y del locus ceruleus desde donde ascienden las proyecciones serotoninérgicas y

noradrenérgicas hacia el prosencéfalo. -39
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La accion local de los opioides en la médula espinal producira depresion selectiva de la
descarga de las neuronas del asta dorsal medular evocada por fibras aferentes pequefias (con
umbral alto), pero no en fibras aferentes grandes (de umbral bajo). Una proporcion
significativa de estos receptores de opioides se asocia con pequefias fibras C aferentes
primarias peptidérgicas y el resto se encuentra en neuronas locales del asta dorsal. La accién
presinaptica corresponde a la capacidad de los opioides para prevenir la abertura de los
conductos de Ca** sensibles a voltaje, con lo que se evita la liberacion del transmisor. @9, Se
demuestra una accion postsinaptica por la capacidad de los opioides para bloquear la
excitacion de las neuronas del asta dorsal desencadenada directamente por glutamato, lo que
refleja una activacion directa de las neuronas del asta dorsal, la activacion de los conductos de
K™ en estas neuronas profilacticas conduce a hiperpolarizacion, lo que es compatible con una
inhibicidn postsinaptica directa. La capacidad de unién de los opioides espinales para reducir
la liberacion de neurotransmisores excitadores de las fibras C y para disminuir la excitabilidad
de las neuronas del asta dorsal parece explicar los efectos potentes y selectivos de los opioides

en el procesamiento de estimulos nociceptivos medulares. @939

El fentanilo es un opioide sintético relacionado con las fenilpiperidinas, las acciones de éste y
de sus farmacos relacionados como sufentanilo, remifentanilo y alfentanilo son similares a los
de otros agonistas MOR. El fentanilo es un farmaco muy importante en la practica anestésica
por su breve tiempo para alcanzar el efecto analgésico maximo, la rapida terminacion del
mismo después de la administracion de dosis pequefias, minimos efectos depresores directos
en el miocardio y su capacidad para reducir las dosis necesarias de anestésicos inhalados. ¢

Ademas de su utilidad en la anestesia, el fentanilo también puede utilizarse en el tratamiento
del dolor intenso. Los efectos cardiacos directos de los opioides, en especial en los
mecanismos de contractilidad miocérdica, son menos significativos que los producidos por
otros muchos anestésicos intravenosos e inhalatorios. Sin embargo, existen receptores opioides
en los miocitos cardiacos de varias especies. La morfina reduce el transito de Ca*™ pero no la
contraccion cardiaca, y aumenta la sensibilidad de los miofilamentos al Ca** a través de una
accion mediada por el receptor d 1 de los opioides, que se expresa en el corazén. Sin embargo,

casi todos los datos indican que el fentanilo no origina cambios o produce pocos en la
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contractilidad miocérdica y en general, después de dosis elevadas de no se modifican la

mayoria de las variables hemodinamicas. ¢

El efecto general de los opioides es antiarritmogeno.?® En cuanto a su acciones sobre el
sistema endocrino, los principales componentes de la respuesta neuroendocrina al estrés son
los centros de secrecion de la hormona corticotropina en el cerebro (p. ej., nucleo
paraventricular del hipotalamo) y las areas secretoras de noradrenalina del locus ceruleus del
sistema nervioso autonomo. Se cree que el aumento de los niveles de hormonas de estrés es
perjudicial porque produce inestabilidad hemodindmica y catabolismo metabdlico
intraoperatorio y postoperatorio. En determinadas circunstancias, las respuestas hormonal y
metabolica a la cirugia son excesivas y se piensa que contribuyen a la mortalidad quirargica.
Los opioides son capaces de reducir la respuesta al estrés al modular la nocicepcion en
distintos puntos del neuroeje e influir en las respuestas neuroendocrinas centrales, siendo

potentes inhibidores del eje hipofisario-suprarrenal -39

Para describir la evolucidn de la concentracion plasmatica del fentanilo suele emplearse un
modelo tricompartimental. Los pulmones ejercen un efecto de primer paso significativo, y
captan de forma transitoria alrededor del 75% de la dosis de fentanilo que se ha inyectado.
Aproximadamente el 80% del fentanilo se une a proteinas plasmaticas, y una cantidad
considerable (40%) es captada por los eritrocitos. El fentanilo se metaboliza sobre todo en el
higado mediante N-desalquilacion e hidroxilacién, los metabolitos comienzan a aparecer en el
plasma 1,5 min tras la inyeccion, siendo el norfentanilo su principal metabolito, que se puede

detectar en la orina hasta 48 h después de la administracion intravenosa. ¢

El segundo farmaco del estudio la gabapentina ha demostrado eficacia en la reduccion del
dolor postoperatorio, la reduccion del consumo de opioides y de las nauseas y vémitos
postoperatorios. 2 Un meta andlisis reciente también ha identificado los beneficios de la
gabapentina en relacion con la ansiedad preoperatoria y el dolor cronico a expensas de un
aumento de la sedacion. ®® En la Gltima década, se han publicado ensayos controlados
aleatorios que indican que la gabapentina también puede ser Util para atenuar la respuesta

hemodinamica a la intubacién. ¢ 12

La gabapentina al igual que la pregabalina son moléculas creadas inicialmente como

anticonvulsivos que constan de una molécula de GABA unida en forma covalente a un anillo
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lipdfilo de ciclohexano o isobutano, respectivamente. La gabapentina se cre6 como agonista
de GABA de accion central y su gran liposolubilidad tiene como fin cruzar con facilidad la
barrera hematoencefalica. Su mecanismo de accién permite la inhibicién de las convulsiones
clonicas inducidas por el pentilenetetrazol. Su eficacia en ambas pruebas es analoga a la del
acido valproico y la distingue de la fenitoina y carbamazepina. Pese a su disefio como agonista
de GABA, ni la gabapentina ni la pregabalina simulan al GABA cuando se aplican por via

iontoforética a las neuronas en cultivos primarios. ¢4

Estos compuestos se unen con gran afinidad a una proteina de las membranas corticales con
una secuencia de aminoacidos que es idéntica a la de la subunidad 028 del conducto de Ca*™.
() Se ha demostrado que los efectos anticonvulsivos y analgésicos de la gabapentina son
mediados por modulacion de la corriente calcio mediante la union selectiva de gabapentina a
la subunidad 026 de los canales de calcio voltaje dependientes. La consecuencia propuesta de
la uniéon de gabapentina a la subunidad 028 es una reduccion en la liberacion de
neurotransmisores y por lo tanto, una disminucién en la hiperexcitabilidad neuronal. Se ha
demostrado que la gabapentina inhibe la liberacion provocada de glutamato, aspartato,
sustancia P y péptido relacionado con el gen de calcitonina (CGRP) de la médula espinal de

las ratas. ¢4

Desde el punto de vista farmacocinético la gabapentina y pregabalina se absorben después de
su administracion oral y en el ser humano no se metabolizan. La absorcion de gabapentina
depende de la dosis debido a un mecanismo de transporte de L-aminoacido saturable en el
intestino; por lo tanto, la biodisponibilidad oral varia inversamente con la misma. Después de
una dosis Unica de 300 o 600 mg la biodisponibilidad es de aproximadamente 60% y 40%,
respectivamente. Las concentraciones plasmaticas son proporcionales a la dosis de hasta 1800
mg diarios y luego a la meseta a aproximadamente 3600 mg al dia. La gabapentina se
distribuye ampliamente en tejidos y fluidos humanos después de la administracion. Tiene un
volumen de distribucion de 0,6-0,8 litros de kg. Esta altamente ionizado a pH fisioldgico; por
lo tanto, las concentraciones en el tejido adiposo son bajas. Después de la ingestion de una
sola capsula de 300 mg, las concentraciones plasmaticas maximas (Cmax) de 2.7 mcg/ml se

alcanzan en 2 - 3 h y en el liquido cefalorraquideo son aproximadamente del 5 al 35% de las
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del plasma, mientras que las concentraciones en el tejido cerebral son aproximadamente del
80% de las del plasma. 9

Estos compuestos no se unen con proteinas plasmaticas (< 3%) y son excretados sin cambios,
sobre todo en la orina (64-68%). Sus semividas, cuando se utilizan como monoterapia, son de
unas 6 h. () La constante de velocidad de eliminacion, el aclaramiento plasmaético y renal estan
relacionados linealmente con el aclaramiento de creatinina, por lo que es necesario ajustar las
dosis en pacientes con disminucion de la tasa de filtracion glomerular. ‘9 Estos compuestos
carecen de interacciones conocidas con otros anticonvulsivos, aunque se ha demostrado que la
administracion concomitante con cimetidina, un bloqueador del receptor H2, disminuye el
aclaramiento renal de gabapentina en un 12% cuando se administra concomitantemente y los
antiacidos reducen la biodisponibilidad de gabapentina del 10% (cuando se administran 2 h
antes de la gabapentina) al 20% (cuando se administran concurrentemente 0 2 h después

gabapentina) en individuos sanos. % %)

La gabapentina y pregabalina son eficaces para las convulsiones parciales con y sin
generalizacion secundaria, cuando se combinan con otro anticonvulsivo. G4 Asi mismo, se
esta utilizando gabapentina para el tratamiento de la migrafia, el dolor crénico y recientemente
como el estudio presentado por Memis et al. en 2006 donde describieron que una dosis de 800
mg via oral una hora previa a la laringoscopia, atenuaba la respuesta presora a la
laringoscopia. En general, la gabapentina es bastante bien tolerada y sus efectos secundarios

més frecuentes son somnolencia, mareo, ataxia y fatiga. ¢ 7

En cuanto al mecanismo por el cual la gabapentina reduce la respuesta hemodindmica a la
laringoscopia encontramos un estudio que sugiere que esto podria estar mediado por
reducciones en la adrenalina en comparacion con el control. Y Una investigacion vitro previa
ha sugerido que la gabapentina puede inhibir la liberacién de catecolaminas de las células
cromafines suprarrenales, lo que puede confirmar esto como un posible mecanismo de accién.
@7 Ademas, un ensayo aleatorizado controlado reciente ha demostrado que la gabapentina
preoperatoria puede reducir la concentracion de catecolamina postoperatoria (adrenalina y
noradrenalina) y el cortisol en mujeres sometidas a histerectomia. ®® Otro mecanismo

potencial puede estar relacionado con la inhibicion del canal de calcio. Como los blogueadores
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de los canales de calcio pueden atenuar la respuesta hemodinamica y compartir o tener un

efecto sinérgico a los mecanismos ya mencionados previamente. 9

También se han descrito una serie de mecanismos que pueden potenciar las acciones
analgésicas de la gabapentina descritas previamente como: la activacion selectiva de los
receptores GABA B heterodimeros que consisten en las subunidades GABA Blay GABA B2,
“9 la potenciacion de la corriente de N-metil-D-aspartato (NMDA) en las interneuronas
GABAérgicas bloqueando la transmision mediada por el receptor a-amino-3-hidroxi-5-metil-

4-isoxazolepropionico (AMPA) en la médula espinal. @9

Por dltimo recientemente se han presentado investigaciones en cuanto a la utilidad también
farmaco para la prevencién de nduseas y vomitos postoperatorios, si bien los mecanismos por
los cuales disminuye la incidencia de los mismos, todavia no son claros se presume que es
debido a la mitigacion de la actividad del neurotransmisor taquiquinina asi como de manera

indirecta el ahorro de opioides perioperatorios. “* 42
Objetivo general

Comparar la eficacia de 1200 mg de gabapentina via oral 2 horas previas a la induccion vs 2,5
p/kg de fentanilo via endovenosa durante la induccion para la atenuacion de la respuesta

hemodindmica a la intubacién orotraqueal en pacientes sometidos a cirugias electivas.
Objetivos especificos

e Evidenciar el comportamiento hemodinamico: Frecuencia cardiaca (FC), Presion Arterial
Sistolica (PAS), Diastdlica (PAD) y media (PAM); basal, inmediatamente posterior a la
induccion anestésica, a los 1, 3, 5 minutos seguido a la intubacion orotraqueal en ambos
grupos.

¢ Identificar el nivel de sedacion a través de la escala de Ramsay a la llegada a la Unidad de
Cuidados Post Anestésicos (UCPA), a los 30 minutos, 1 hora y 2 horas durante la estadia en la
unidad.

e Determinar la frecuencia de nduseas y vémitos postoperatorios a través de la escala de
impacto de nauseas y vomitos postoperatorios a la llegada a la UCPA, a los 30 minutos, 1 hora
y 2 horas durante la estadia en la unidad.
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e Evidenciar el grado de dolor a través de la Escala Visual Analoga (EVA) a la llegada a la

UCPA, a los 30 minutos, 1 hora y 2 horas durante la estadia en la unidad.
Aspectos éticos

El modelo fue ejecutado previa aprobacion por el comité académico del programa de
especializacion en anestesiologia, el comité de ética del Hospital General “Dr. Miguel Pérez

Carreno” y la comision de estudios de postgrado de la Universidad Central de Venezuela.

Tomando en cuenta los principios establecidos en la declaracion de Helsinki, como el respeto
y autonomia del individuo por lo que se explicd de forma detallada a los pacientes los
objetivos, riesgos y beneficios del trabajo y se contd con la aprobacion del consentimiento
informado firmado por cada uno de los seleccionados en la muestra para proceder con el

estudio.

Es notorio destacar que los farmacos a comparar estan aprobados por comité de salud tanto a
nivel mundial como nacional y que no se ha demostrado ningun efecto secundario letal bajo
vigilancia médica en los mismos, cumpliendo de esta forma la investigacion con los principios
de beneficencia, no maleficencia y de justicia ya que la participacién fue equitativa en todos

los sujetos estudiados.
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METODOS

Tipo de estudio.

Se realiz6 un estudio prospectivo, longitudinal comparativo de disefio experimental,

aleatorizado y controlado
Poblacion y muestra.

Pacientes programados para cirugia electiva en el Hospital General Dr. “Miguel Pérez
Carreno” entre diciembre de 2017 y junio de 2018. En donde previo aprobacion del comité de

ética y obtencion del consentimiento informado, se tomaron 60 pacientes.
Criterios de inclusion.

e Pacientes en edades comprendidas entre 18-65 afios.

e Paciente estatus fisico ASA 1y Il

e Pacientes sometidos a cirugias electivas bajo anestesia general citados entre diciembre
2017 y junio de 2018.

Criterios de exclusién.

e Pacientes que no hayan cumplido un minimo de 8 horas de ayuno.

e Pacientes con predictores de via area dificil (apertura bucal < 3cm y/o distancia tiro-
mentoniana < 12cm y/o Mallampati 111 o 1V)

e Pacientes cuya intubacidn tenga una duracion mayor a 30s 0 que se requiera mas de un
intento para realizarla.

e Pacientes con tratamiento previo de: neuromoduladores, a-2 agonistas,
betabloqueantes y tratamiento antihipertensivo con calcio antagonistas.

e Pacientes con tratamiento previo de hipndticos, sedantes, anticonvulsivantes y
antidepresivos.

e Pacientes con antecedentes de enfermedades del sistema nervioso central, aneurismas,
enfermedades renales y hepaticas.

e Tiempo quirdrgico > 4 horas.

e Hipersensibilidad a los farmacos de estudio.
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Procedimiento.

Los pacientes se dividieron en 2 grupos de 30 pacientes cada uno, asignacion que se realizd
aleatoriamente previo a la entrada al quiréfano por un anestesiologo ciego al estudio: Grupo G
quienes recibieron 1200mg de gabapentina via oral 2 horas previas a la induccion anestésica;
se utilizé gabapentina genérica (APO-Gabapentin) en la presentacion de cépsulas 300mg por
lo que se indicaron 4 a cada individuo que fueron tomadas con 100ml de agua en todos los
pacientes y Grupo F quienes recibieron 2,5 p/kg de fentanilo (Laboratorio Behrens C.A/ 3ml:
0,005mg/ml) via endovenosa en la induccién anestésica. Todos los pacientes fueron
premedicados via endovenosa con 0,03mg/kg de midazolam, 10mg de metoclopramida y 1g

de metamizol minimo 10 minutos antes de la induccion anestésica.

Una vez ingresados a quir6fano se monitoriz6 (Equipo marca Mindray modelo DPM7):
presion arterial no invasiva (PANI), electrocardiograma, pulsioximetria y capnografia, se
realizd desnitrogenizacidn con oxigeno humedo a 10lts por min a través de mascarilla facial
sin reservorio durante 3 minutos y se procedio a realizar la induccion anestésica por un
anestesiologo que desconocia el grupo perteneciente con 20mg de Lidocaina al 1% para
disminuir el ardor del propofol, 2,5mg/kg de propofol, 2,5p/kg de fentanilo o su equivalente
en solucion salina dependiendo del grupo y 0,6mg/kg de bromuro de rocuronio. Una vez
alcanzada la pérdida de la consciencia y pasado 3 minutos de haber administrado el relajante
neuromuscular, se procedié con la intubacion orotraqueal la cual fue realizada por un

anestesiologo experto.

El mantenimiento anestésico se realiz6 con isoflurane entre 1,5 — 2%, en una mezcla de 2,4 Its
de oxigeno y aire con una FiO2 de 0,6; con ventilacion mecanica modo volumen controlado
ajustando los pardmetros de acuerdo a la edad, condicion de cada paciente y se busco
mantener un teleaspirado de COz (EtCO.) de 35- 45 mmHg.

Se registro la FC, PAS, PAD y PAM basal, inmediatamente transcurrida a la induccién
anestésica y posterior a la intubacion orotraqueal, al primer minuto y a los 3 y 5 minutos
respectivamente, en ambos grupos de estudio. Al concluir el acto quirargico, se realiz6 la
reversion de la relajacion neuromuscular con neostigmina 0,04 mg/kg y atropina 0,015 mg/kg
y se procedid a la extubacion del paciente una vez cumpliera con los criterios de extubacion

adecuados.
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A su ingreso a la UCPA, se evalu0 el nivel de sedacién a través de la escala de sedacion de
Ramsay (Anexo 1) inmediatamente en el ingreso, a los 30 minutos, 1 hora y 2 horas durante su
estadia. Asi mismo, se evalud la presencia de nauseas y vomitos postoperatorios a través de la
escala de impacto de nduseas y vomitos postoperatorios, en donde con una puntuacion > 5 se
considera clinicamente significativo (Anexo 2) igualmente al ingreso, a los 30 minutos, 1 hora
y 2 horas durante la estadia; y el dolor postoperatorio a través de la escala visual analoga del
dolor (EVA) (Anexo 3) en donde en dependencia de la puntuacion referida por el paciente se
asigno la denominacion de: ausencia de dolor: 0 puntos, dolor leve: 1 a 3 puntos, moderado: 4

a 6 puntos y severo > 7 puntos.

Posteriormente, los datos fueron tabulados en Excel y llevados a un andlisis estadistico, para
asi organizar e interpretar, los hallazgos que se obtuvieron en el estudio. Los recursos
humanos y materiales de la investigacion fueron los anestesiélogos, residentes del servicio de
anestesiologia, investigadores, asesores clinico y metodoldgico, personal de enfermeria en
area de quirofanos y recuperacion y camilleros del Hospital General “Dr. Miguel Pérez

Carreno”
Tratamiento estadistico adecuado

Para el analisis descriptivo de las variables en estudio se calcul6 en el caso de las continuas la
media (), la desviacion estandar (DE) y de tratarse de nominales, se calculo sus frecuencias y

porcentajes.

Para la comparacion de los grupos a fin de dar respuesta a los objetivos de la investigacion, se
aplicaron contrastes entre variables nominales a través de la prueba de la prueba Chi-Cuadro
(X?).

En el caso de las variables continuas se aplic6 la prueba t de Student para muestras
independientes. Se considerd un valor estadisticamente significativo si p < 0,05. Los datos
fueron procesados en el software estadistico de la IBM “Statistical Package for the Social

Sciences” (SPSS), Version 24 y tabulados y graficados con Microsoft Excel Version 16.
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RESULTADOS

Durante el periodo de estudio se seleccionaron un total de 60 pacientes que cumplieron con los
criterios de inclusion quienes fueron asignados aleatoriamente en el grupo G y en el grupo F,
30 pacientes cada uno. De los cuales 16 fueron hombres y 14 mujeres en el grupo G y 14
hombres y 16 mujeres en el grupo F, la edad promedio en ambos grupos fue de 41+15 (Grupo
G) y 41+13 (Grupo F), con un IMC 23,5 * 3,6 (Grupo G) y 24,5 = 2,3 (Grupo F), 60% fueron
ASA 1y 40% ASA 11 (Grupo G), 46,7% ASA 1y 53,3% ASA Il (Grupo F) por lo que se puede
decir que no hubo diferencias estadisticamente significativas entre los grupos (Ver anexo 7:
tabla 1).

Con respecto al comportamiento hemodindmico, los valores promedio de la FC fueron: 73 Ipm
(DE 9) y 80 Ipm (DE 14) (Grupo G y F respectivamente) con una p=0,036 siendo inferior en
el grupo gabapentina. Posterior a la induccién, la FC en el grupo G fue 71 Ipm (DE 9) y en
grupo F 64 Ipm (DE 7) con una p=0,002 (Ver anexo 7: tabla 2.1). Lo cual representd una
reduccion del -2,7 % de la FC basal posterior a la induccion en el grupo G y -20% en Grupo F
(p=0,025) (Ver anexo 7: tabla 2.2).

Asi mismo la FC post intubacion en grupo G fue 90 Ipm (DE 8) y en el grupo F de 71 Ipm
(DE 9) lo cual representa un aumento del 23,3 % de la FC en grupo G y una reduccion de -
11,3 % en el grupo F en relacién con la FC basal con una p=0,001 (Ver anexo 7: tablas 2.1y
2.2). Diferencias que se mantienen al minuto 1, 3 y 5 tras la intubacién en relacion a la basal

con una p=0,001 (Ver anexo 7: figura 1).

En cuanto a los valores de PAS, la media basal fue de 118 mmHg (DE 16) y 122 mmHg (DE
12) grupo G y F respectivamente p=0,312, posterior a la induccion fue de 95 mmHg (DE 12)
(Grupo G) y 102 mmHg (DE 102) (Grupo F) p=0,017, y post intubacion grupo G: 138 mmHg
(DE 16) grupo F: 110 mmHg (DE 11) p=0,001 (Ver Anexo 7: tabla 3.1). Lo cual constituye
una variacion del -19,2 % grupo G y del -16,2% grupo F en relacion a la basal con la post
induccion y una alza del 17,8% en el grupo G y una disminucion del -9,4% en el grupo F post
intubacion en relacion con la basal p=0,001 (Ver anexo 7: tabla 3.2). Estas diferencias se

mantienen al primer, 3 y 5 minutos con tendencia hacia el aumento en el grupo G en relacion a
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la basal, en contraste con el grupo F donde fue con tendencia al descenso y menos marcada la
variacion. (Ver anexo 7: figura 2)

La tabla 4.1 (Ver Anexo 7: tabla 4.1) muestra la media y desviacion estandar de la PAD, la
cual se evidencio menor en el grupo G: 67 mmHg (DE 7) en relacion con el grupo F: 76
mmHg (DE 11) p=0,001 en el momento basal, tendencia que se mantiene post induccion: 54
mmHg (DE 6) (Grupo G) y 67 mmHg (DE 10) (Grupo F) p=0,001, sin embargo cambia tras la
intubacion 82 mmHg (DE 9) y 73 (DE 10) grupo G y F respectivamente p=0,001.

Lo cual, tal lo denota la tabla 4.2 (Ver Anexo 7: tabla 4.2) representa una variacion del -20,1%
y el -11,3% (Grupo G y F respectivamente) cuando se compara la variacién basal post
induccién (p=0,001) y de +23,3% grupo G y -3,5% grupo F entre la basal y la post intubacién
(p=0,001). Diferencias que se mantienen al primer minuto y al 3 minuto, y se acercan mas

para el 5to minuto (Ver anexo 7: figura 3).

En cuanto a la PAM, la media basal fue de 84 mmHg (DE 9) en el grupo G y 91 mmHg (DE
10) en el grupo F (p=0,009), posterior a la induccion la media en el grupo G fue de 67 mmHg
(DE 7) y en el grupo F 57 mmHg (DE 6) (p=0,001) y después de la intubacion fue de 101
mmHg (DE 10) (Grupo G) y 85 mmHg (DE 9) (Grupo F) con una p=0,001. (Ver anexo 7:
tabla 5.1)

Representando una variacion del -19,8 % y el -37,3% grupo G y F respectivamente en la
relacién a la PAM basal posterior a la induccion y + 20,5 % grupo G y — 6,0% grupo F
posterior a la intubacion ambos con una p=0,001 (Ver anexo 7: tabla 5.2). Dichas variaciones
se mantienen con tendencia a la alza en grupo G y a la baja en el grupo F en el primer minuto,
al 3ro y 5to (Ver anexo 7: figura 4).

Por otra parte en cuanto a los niveles de sedacién evaluados a traves de la escala de Ramsay al
ingreso a la UCPA, en el grupo G: 18 sujetos presentaron un puntaje de 3 (60%), 6 de 4
(20%), 5 de 2 (16,7%) y 1 de 1 (3,3%), a diferencia del grupo F: donde 13 presentaron un
puntaje de 2 (43,3%), 7 de 1 (23,3%), 7 de 3 (23,3%) y 3 de 4 (10%) (p= 0,003).
Seguidamente a los 30 minutos 20 sujetos (66,7%) presentaban un Ramsay de 3, 9 de 2 (30%)

y 1 sujeto de 1 (3,3%) en el grupo G; por su parte el grupo F 17 pacientes presentaron un
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Ramsay 2 (56,7%), 7 de 1 (23,3%) y 6 de 3 (20%) en ninguno de los grupos hubo puntajes de
4 (p=0,003) (Ver anexo 7: tabla 6).

Asi mismo a los 60 minutos, la distribucion de pacientes pertenecientes al grupo gabapentina
fue similar, 14 (46,7%) Ramsay 2 y en la misma proporcion en Ramsay 3 (14 46,7%),
mientras que, 24 (80,0%) de los casos que recibieron fentanilo se encontraban en el nivel 2 de
Ramsay (p=0,001). Ya para los 120 minutos, ambos grupos presentaron la mayoria de los
pacientes con un Ramsay 2, 27 (90,0%) en el grupo gabapentina y 23 (76,7%) en fentanilo
(p=0,03). (Ver anexo 7: tabla 6).

En cuanto a la frecuencia de nauseas y vomitos postoperatorios nuestros resultados muestran
que al ingreso tanto los pacientes del grupo G como del grupo F no manifestaron la presencia
de ninguno, lo cual para los 30 minutos presentd un puntaje medio de 2 puntos en la escala de
impacto de nauseas y vomitos postoperatorios (minimo 0 y maximo 3pts) en el grupo G y de 1
pto (min. Opts, max. 3pts) en grupo F (p=0,031). Para los 60 minutos el puntaje medio fue de
1 punto (min. 0 y méax. 3pts) en el grupo G y de 2 pts. (min. Opts, max. 4pts) en grupo F
(p=0,037) y para los 120 minutos fue de 1 punto (min. 0 y max. 5pts) en el grupo G y de 2
(min Opts, méax. 5pts) en grupo F (p=0,099) (Ver anexo 7: tabla 7).

Con respecto a los resultados obtenidos en la expresién de dolor segln la EVA, se obtuvimos
que a los 0 minutos en el grupo gabapentina 14 pacientes (46,7%) no referian dolor, 12 dolor
leve (40%) y 4 moderado (13,3%) a diferencia del grupo F que 0 pacientes no presentaron
dolor, 12 (40,0%) dolor leve y 4 (13,3%) moderado, ninguno de los grupos presentd dolor
intenso (p= 0,001). Para los 30 minutos 6 pacientes del grupo G no tenian dolor (20%), 16 lo
manifestaron de forma leve (53,3%), 8 moderado (26,7%), por su parte en el grupo F ninguno
no tenia dolor, 20 presentaron dolor leve (66,7%) y 10 moderado (33,3%) igualmente ninguno

presento dolor intenso (p= 0,036). (Ver anexo 7: tabla 8)

Transcurrida la primera hora ningln paciente entre grupos refirié ausencia de dolor, 18 (60%)
y 9 (30%) presentaron dolor leve en grupo G y F respectivamente, 11 dolor moderado en el
grupo G (36,7%) y 21 (70%) en el grupo F, 1 presento6 dolor intenso en grupo G (p=0,028); al
cabo de 2h 6 pacientes en el grupo G (20%) no presentaban dolor y 0 en grupo F, 18 (60%) y 9
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(30%) (Grupo G y F respectivamente) refirieron dolor leve, 6 moderado en grupo G (20%) y
21 (70%) en el grupo F, ninguno manifest6 dolor intenso (p=0,001) (Ver Anexo 7: figura 5).
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DISCUSION

La laringoscopia y la intubacion orotraqueal representan un estimulo al que se les atribuye una
respuesta refleja que desarrolla el organismo frente al estrés, la cual genera una noxa por una
consecuente liberacion de catecolaminas que conlleva a un incremento de la frecuencia
cardiaca, la presion arterial, presion intracraneana, intraocular y consumo metabolico de

oxigeno. 8-20)

Esta respuesta de forma general probablemente no tenga consecuencias mayores en individuos
sanos, pero en sujetos con ciertas comorbilidades como: patologias cardiovasculares,
endocrinas, renales, neuroldgicas, entre otras puede traer secuelas devastadoras. Por lo que en
toda induccidn anestésica se considera de suma importancia proteger la laringoscopia para
evitar esta descarga refleja. ?+-%)

Varias son las drogas que se han estudiado para controlar los cambios hemodinamicos, siendo
la administracion de opioides la opcién méas revisada en vista de su efecto sobre el eje
hipotalamico -hipdfisis- adrenal; entre ellos destaca el fentanilo un agonista opioide sintético
por ser de los mas manejados en la practica diaria, ya que cuenta con ventajas como: rapido
inicio de accién, minimos efectos depresores directos en el miocardio, poca liberacion de

histamina y corta duracion a bajas dosis. ¢8-29)

Se han descrito dosis de 2 hasta 20pug/kg de fentanilo via endovenosa para atenuar la respuesta
hemodinamica de forma segura, sin embargo también acarrea efectos adversos importantes
como depresion respiratoria, prurito, nduseas y vomitos postoperatorios entre otros, por lo que

se siguen buscando alternativas a su uso. @

Por su parte la gabapentina es un anticonvulsivante de segunda generacion que se cred en
primera instancia como agonista de GABA de accion central, no obstante se ha demostrado
que sus efectos anticonvulsivos y analgésicos son mediados por modulacion de la corriente
calcio a través de su unién selectiva a la subunidad 023 de los canales de calcio voltaje
dependientes del receptor GABA, con una consecuente reduccion en la liberacion de

neurotransmisores y por lo tanto una disminucion en la hiperexcitabilidad neuronal. ¢4

Siendo sus aplicaciones terapéuticas diversas mas alla de ser un anticonvulsivo, asi se ha

utilizado para el tratamiento de la migrafia, ansiedad, el dolor agudo, crénico, neuropatico y
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desde el 2006 con el estudio de Memis et al. ® que describié que con una dosis de 800mg una

hora previa a la cirugia, lograba atenuar la respuesta presora a la laringoscopia.

Igualmente Kaya et al. “®, demostraron que el uso de 800 mg de gabapentina por via oral dos
horas antes de la cirugia disminuye efectivamente el aumento de la PAM secundario a la
intubacion endotraqueal y por su parte Fassoulaki et al. utilizaron 1600 mg de gabapentina
(400 mg cada 6 horas) a partir del dia anterior a la cirugia y encontraron de la misma forma
una disminucion de la tension arterial pero no la taquicardia asociada a la laringoscopia e
intubacion orotraqueal. “» Incluso en pacientes hipertensos se evidencia la disminucion de la

respuesta presora como demostraron Bala et al. ‘%

Tomamos estas bases para nuestro estudio donde comparamos una dosis de 2,5 pg/kg de
fentanilo debido al bien conocido efecto de los opioides, con 1200mg de gabapentina para la
atenuacion de la respuesta presora a la laringoscopia. Investigaciones previas como la de
Parida et al. @ utilizaron dosis menores de fentanilo (2 pg/kg) y de gabapentina (800mg), sin
embargo en el estudio de Bafna et al. la atenuacion de la respuesta hemodindmica a la
intubacién y el nivel de la misma se asociaron directamente con la dosis de gabapentina
administrada, asi a mayor dosis mayor efecto, por lo que tomamos una dosis maxima de
gabapentina por via oral para nuestro estudio y la comparamos con una dosis equipotente de

fentanilo “°)

Por motivos éticos no tomamos un grupo control, asi tomamos 2 grupos: grupo G (n=30
pacientes) que recibieron 1200mg de gabapentina 2 horas previo a acto quirdrgico y grupo F
(n=30) que recibieron 2,5ug/kg de fentanilo durante la induccién, nuestros resultados denotan
que el grupo G en al momento basal tuvo menores FC (Ver anexo 7: tabla 2.1), PAS (Ver
Anexo 7: tabla 3.1), PAD (Ver anexo 7: tabla 4.1) y PAM (Ver nexo 7: tabla 5.1) en relacion
al grupo fentanilo, lo que pudiera atribuirse a los efectos ansioliticos atribuidos a la

gabapentina demostrados en un reciente el meta analisis realizado por Doleman B et al. (7

Por el contrario, durante la induccion nuestros resultados arrojan que la reduccién de FC en
relacién a la basal fue menor en grupo G (-2,7%) en comparacién con el grupo F (-20%) (p=
0,025) (Ver anexo 7: tabla 2.2), cambios que se obtuvieron de igual forma posterior a la
intubacion en donde el grupo G tuvo un aumento del 23,3% de la FC en relacion a la basal

mientras que el grupo F tuvo una disminucion del -11,3% (p=0,001), situacién que se
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mantiene transcurrido el primer minuto, tercero y quinto (Ver anexo 7: figura 1); resultados
que difieren con los obtenidos por Geeta et al. ® donde encontraron que el aumento de la FC
fue menor en el grupo que recibié gabapentina, no obstante esta investigacion utilizé un grupo
placebo a diferencia de Parida et al. quienes al igual que en nuestro estudio compararon
gabapentina con fentanilo y encontraron un aumento en la FC mayor en el grupo que recibio

gabapentina. ¥

En cuanto a la PAS, PAD y PAM, el grupo G tuvo mayores cifras tensionales posterior a la
intubacion de forma global, asi nuestros resultados denotan un aumento del 17,8% de la PAS
en relacion a la basal posterior a la intubacion en comparacion con una disminucién del 9,4%
en grupo F (p=0,001) (Ver anexo 7: tabla 3.2) situacién que se mantiene al primer, tercer y
quinto minuto (Ver anexo 7: figura 2). Por su parte la PAD tuvo un incremento del 23,3%
posterior a la intubacion en relacion a la basal en el grupo G y una disminucion del 3,5% en el
grupo F (p=0,001) (Ver anexo 7: tabla 4.2) cambios que persisten al primer, tercer y quinto
minuto (Ver anexo 7: figura 3). Igualmente la PAM present6 una variacion en relacion a la
basal y obtenida posterior a la induccion del -19,8 % y el -37,3% en el grupo G y F
respectivamente y de un + 20,5 % grupo G y — 6,0% grupo F posterior a la intubacién ambos
con una p=0,001 (Ver anexo 7: tabla 5.2), manteniéndose de forma similar al primer, tercer y

quinto minuto (Ver anexo 7: figura 4).

Nuestros resultados se oponen al trabajo realizado por Ali A et al. ¥ donde 1200mg de
gabapentina 2 horas previo a la cirugia atenGa la respuesta presora a la laringoscopia e
intubacion orotraqueal, sin embargo dicho estudio compara el uso de gabapentina en relacion a
un grupo placebo, lo cual parece no cumplirse al confrontarlo con fentanilo tal como el trabajo
de Parida et al. @ donde de forma similar obtuvieron cifras tensionales aumentadas en los

sujetos que recibieron gabapentina.

Un reciente meta analisis realizado por Doleman B et al. tuvo hallazgos favorables en relacion
a la gabapentina con respecto a la reduccion de las variables hemodinamicas: FC, PAD, PAS,
PAM, cuando se usa la droga en comparacion con grupo control, demostrando que pudiera
tener asociado una reduccion de la liberacion de catecolaminas: adrenalina y noradrenalina
ademas de cortisol, sin embargo es clinicamente pequefia su importancia (alrededor de 8%);

por lo que la reduccién de la respuesta presora pudiera mas bien atribuirse a la inhibicion de
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los canales de calcio dependientes de voltaje de la membrana al igual que los bloqueadores de

los canales de calcio. @

Por otra parte, encontramos que la gabapentina perioperatoria redujo las puntuaciones de dolor
durante las primeras 2 horas después de la cirugia, asi como la intensidad del dolor se presentd
en mayor grado en el grupo fentanilo que en los pacientes que recibieron gabapentina los
cuales exhibieron mayor analgesia (Ver anexo 7: figura 5). En el grupo G también se produjo
mayor sedacion postoperatoria (Ver anexo 7: tabla 6) al igual que en la revision realizada por
Doleman B et al. @3, nuestros resultados arrojan que la gabapentina ha demostrado su eficacia
como analgésico perioperatorio con reducciones en las puntuaciones de dolor y menor

consumo de opioides en diversos tipos de cirugia, incluso cardiovasculares. “¢47)

Algunos ensayos controlados aleatorios han sugerido que la dosis analgésica maxima efectiva
de gabapentina es de 600 mg o 900 mg, mientras que otros han sugerido una dosis efectiva
mediana de 1500 mg. “8%9) | os efectos postoperatorios de la gabapentina parecen
equivalentes cuando se administra antes o después cirugia; ®1°? se considera mas conveniente
recibir la gabapentina preoperatoria para evitar las complicaciones secundarias a la colocacién
de una sonda nasogastrica en postoperatorio, ademas que algunos pacientes pueden

beneficiarse de los efectos sedantes de la gabapentina antes de la operacion.

Una revision realizada en 2017 no observé un aumento constante sobre el ahorro de morfina al
aumentar las dosis de gabapentina. Por el contrario, los regimenes de dosis méas pequefios (0—
350 mg) y mas grandes (> 1050 mg) demostraron ser comparables en cuanto a la reduccion en
el consumo de morfina. No pudiendo encontrar una indicacion clara de un efecto de la
gabapentina relacionado con la dosis. Una posible explicacion puede deberse al hecho de que
las dosis méas altas de gabapentina conducen a aumentos relativamente mas pequefios en las
concentraciones en sangre debido a la absorcidén saturable de gabapentina después de la
administracion oral. El efecto analgésico de la gabapentina se considera que esta relacionado
con sus propiedades antihiperalgésicas, como se demostro para la dosificacion Unica y

maultiple en modelos de dolor voluntario humano. ¢%

Asi mismo, en vista de que a los opioides se le describe efectos adversos significativos como:
disminucion de la permeabilidad de la via aérea, depresion respiratoria, retencion urinaria,

prurito, nauseas y vomitos postoperatorios entre otros; %54 existe actualmente toda una
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corriente de anestesia libre de estos ®¥ y ya que su uso representa un factor de riesgo per se
para la presentacion de nauseas y vomitos postoperatorios %, uno de nuestros hallazgos
secundarios fue evidenciar la frecuencia de aparicion a través de la escala de impacto (Ver
anexo 2), denotando en nuestros resultados que pese que al ingreso tanto los pacientes del
grupo G como del grupo F no manifestaron la presencia de este efecto adverso, no se mantiene
en el tiempo pues transcurrida la primera hora los sujetos pertenecientes al grupo F
presentaron mayores puntuaciones en comparacion con el grupo G (p=0,037) situacion que se

mantiene para la segunda hora (p=0,09) (Ver anexo 7: tabla 7).

Aunque a la gabapentina segin Doleman et al. en sus dos investigaciones se le describen
efectos desfavorables como confusion, letargia, mareos, vértigos, se cree que estos pudieran
estar asociados al uso crénico de la misma. %) Vale destacar que ninguno de los pacientes
del grupo G manifestd otro efecto adverso, no obstante pudiera estar asociado a una
prolongacion en el despertar, pero en comparacion con el fentanilo presenta un perfil
favorable, situacién que ha sido poco analizada debido a la falta de estudios comparativos
entre ambos farmacos, siendo el estudio de Parida et al. ™ un punto de referencia donde
dichos autores no reportan diferencias estadisticamente significativas entre grupos y la
presencia de efectos adversos, en contraposicion con nuestros hallazgos que claramente
denotan un menor impacto en la manifestacion de nauseas y vomitos postoperatorios con el

uso de gabapentina.

Limitaciones

Nuestro trabajo presenta ciertas limitaciones que deben ser tomadas en cuenta para futuras
investigaciones, en primera instancia no fue un estudio doble ciego ya que los pacientes del
grupo F no recibieron placebo, no medimos los niveles plasmaticos de gabapentina, antes,
durante y después del acto quirurgico, asi como los de catecolaminas, lo cual pudiera ser todo
un hallazgo que le diera mayor importancia al estudio; por razones administrativas y logisticas
no fue posible realizar medicion de la tension arterial invasiva que habria hecho mas precisa la
revision de los cambios hemodinamicos y pese a que las laringoscopias fueron realizadas por
anestesidlogos experimentados, buscando que fueran en el mismo intervalo y condiciones, no
fueron hechas por una sola persona lo cual puede generar variaciones inter individuales en

cuanto a técnica y ejecucion.
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Por ultimo, no evaluamos el tiempo de despertar en los pacientes en ambos grupos, lo cual
puede ser un hallazgo importante ya que notamos que en el grupo G los pacientes presentaron
prolongacion del mismo en relacion al grupo F y también se produjo mayor sedacion

postoperatoria manifestada en puntajes mayores en la escala de Ramsay.

Conclusion

El uso de 1200 mg de gabapentina via oral 2 horas previas a la induccién para la atenuacion de
la respuesta hemodinamica a la intubacion orotraqueal en pacientes sometidos a cirugias
electivas no presenta mayor eficacia cuando se compara con 2,5 pkg de fentanilo via
endovenosa durante la induccion. Sin embargo al ingreso a quiréfano disminuye la FC, PAS,
PAD y PAM lo cual se puede atribuir a un efecto ansiolitico, asi mismo se asocia a un efecto
analgéesico mayor, manifiesto en menores puntuaciones en la escala de EVA, ademas de menor
impacto en la presencia de NVPO, pero a expensas también de una mayor sedacién en el
postoperatorio en comparacion de los pacientes que solo recibieron fentanilo.

Recomendaciones

Tomar en cuenta que la Gabapentina puede ser una alternativa en aquellos pacientes que
tengan contraindicado el uso de opioides y que puede disminuir el consumo de los mismos,

por lo tanto de la presencia de efectos adversos asociados a los opioides.

Promover el desarrollo de investigacion y la realizacion de trabajos en esta misma linea

tomando en cuenta las limitaciones presentes en este trabajo.
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ANEXOS

Anexo 1: Escala de sedacion de Ramsay

Nivel Descripcion

Despierto

|  Con ansiedad y agitacion o inquieto

2 Cooperador, orientado y tranquilo

3 Somnoliento. Responde a estimulos verbales normales.

Dormido

4 Respuesta rapida a ruidos fuertes o a la percusion leve en
el entrecejo

5  Respuesta perezosa a ruidos fuertes o a la percusion leve
en el entrecejo

6  Ausencia de respuesta a ruidos fuertes o a la percusién

leve en el entrecejo

Adaptada de: Ramsay MA, et al'®.

Fuente: Dawson R. Sedation assessment using the Ramsay scale. Emergency Nurse 2010; 10
(8): 18-20.
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Anexo 2: Escala de impacto de nauseas y vomitos postoperatorios
P1. ¢ Usted vomitado o tenido arcadas secas*?

0. No
1. Unavez
2. Dos veces
3

Tres 0 mas veces

P2. ;Usted ha experimentado nauseas (“una sensacion de inquietud en el estomago y una
leve necesidad de vomitar”)? Si es si, ; Ha sentido que las nauseas interfieren con sus
actividades cotidianas como ser capaz de levantarse de la cama, moverse libremente en
cama, caminar normal, beber o comer?

No

Algunas veces

A menudo o casi siempre

w = o

Todo el tiempo

Para calcular la escala de impacto de NPVO, adhiera el nimero equivalente a la respuesta. Un

puntaje > 5 define como clinicamente importante las NVPO.

* contar episodios distintos: varios vémitos o arcadas secas que ocurren en un corto periodo de
tiempo, digamos que 5 minutos, deben contarse como un solo episodio; multiples episodios

requieren periodos de tiempo distintivos sin vomitos o arcadas secas.

Fuente: Myles P, Wengritzky R. Simplified postoperative nausea and vomiting impact scale
for audit and post-discharge review. Br J Anaesth. 2012 Ene; 108(3): 423-429

Q1. Have you vomited or had dry-retching*?
0. No
1. Once
2. Twice
3. Three or more times

Q2. Have you experienced a feeling of nausea (“an unsettled feeling in the stomach
and slight urge to vomit”)? If yes, has your feeling of nausea interfered with
activities of daily living, such as being able to get out of bed, being able to move
about freely in bed, being able to walk normally, or eating and drinking?

0. Not at all

1. Sometimes

2. Often or most of the time
3. All of the time.

To calculate the PONV Impact Scale score, add the numerical responses to questions
1 and 2. A PONV Impact Scale score of >5 defines clinically important PONV.

“count distinct episodes: several vomits or retching events occurring over a short time frame, say 5 min,
should be counted as one vomiting/dry-retching episode; multiple episodes require distinct time periods
without vomiting/dry-retching.
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Anexo 3: Escala visual anéloga (EVA)

Anverso
ESCALA ANALOGICA VISUAL
Sin Maximo
dolor dolor
Reverso
ESCALA ANALOGICA VISUAL

ESCALA VISUAL ANALOGA

00 O 02 03 o 05 06 00 o0& 0 W

Fuente: Federacion Latinoamericana de Asociaciones para el Estudio del Dolor.
Herramientas de Evaluacion de Dolor. Puente JP. http://www.fedelat.com/info/5-11-escala-

visual-anloga.html
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Anexo 4: Consentimiento informado
Consentimiento informado

Yo : portador de la Cl:

declaro haber sido informado y haber aceptado ser incluido (a) en el

trabajo de investigacion que realizaran los médicos Albana Gdmez Guilarte y Aldo Saad Diab,
que al ser sometido a anestesia general se me realizard laringoscopia (visualizacion de mis
cuerdas vocales) y se me introducira un tubo endotraqueal para mi ventilacion artificial, esto
conlleva a un estimulo de mi sistema cardiovascular que podria tener efectos deletéreos; se me
administrara gabapentina via oral 2 horas antes de entrar al quiréfano o fentanilo via
endovenosa para determinar si éstas son Gtiles y en qué magnitud para disminuir, o en el mejor
de los casos, prevenir dicho reflejo cardiovascular (que consiste en aumento de la presion
sanguinea y de la frecuencia cardiaca). Estoy consciente que como todos los farmacos tiene
efectos secundarios y reacciones adversas como somnolencia, mareos, dolor de cabeza,
temblor de alguna parte del cuerpo, sequedad de la boca, enrojecimiento de la piel y otros
menos comunes; y que cualquier alteracion de las mencionadas que se presente se iniciara

manejo inmediato a fin de corregir y/o prevenir complicaciones consecuentes.

En éste estudio al que seré sometido, yo, acepto y estoy consciente de manera abierta
que los resultados que se arrojen de éste experimento serviran para contribuir al mejor manejo
de los pacientes a futuro, sometidos a la anestesia general con intubacion orotraqueal.
Ademas, los datos que me identifican no podran ser divulgados por los investigadores, al
menos que la ley lo exija y, estoy, consciente que puedo interrumpir mi participacion en

cualquier momento sin que esta decision me perjudique.

Expreso que he leido el protocolo de investigacién que se me ha suministrado y he

recibido respuestas a todas mis preguntas y dudas, por parte del equipo médico.

Firma del paciente:

Fecha:

Testigo: Testigo:
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Anexo 5: Instrumento de recoleccion de datos

GABAPENTINA VS FENTANILO PARA ATENUAR DE LA RESPUESTA
HEMODINAMICA A LA INTUBACION OROTRAQUEAL EN CIRUGIAS

ELECTIVAS.
Demograficos Intraoperatorio UCPA
EDAD: FC PAS PAD PAM RAM | NVPO EVA
Grupo: ASA: SAY
IMC: Omin Omin
Entrada a gx:
Duracion cx:
1min 30min
Hora salida gx:
Hora entrada UCPA:
3min 1h
Hora de alta UCPA:
Contacto:
5min 2h
Observaciones:
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Anexo 6: Operacionalizacion de las variables

Variable Dimension Tipo de variable | Indicador Subindicadores
Edad Clinica Cuantitativa Afios 18- 65 afios
discreta
Género Clinica Cualitativa Femenino
dicotémica Masculino
Estatus fisico Clinica Cualitativa ASA I
discreta I
Estado nutricional | Clinica Cuantitativas indice de masa | Bajo peso: < 18,5
continuas corporal Normal: 18,5-24,99
(IMC) Sobrepeso: 25-29,99
Obesidad: > 30
Tension arterial Clinica Cuantitativa mmHg 90-180 mmHg
sistolica discreta
Tension arterial Clinica Cuantitativa mmHg 55- 110 mmHg
diastélica discreta
Tension arterial Clinica Cuantitativa mmHg 60-120 mmHg
media discreta
Frecuencia Clinica Cuantitativa Latidos por 60 — 110 Ipm
cardiaca discreta minuto
(Ipm)
Intensidad del Clinica Cualitativa Escala visual 0
dolor ordinal analoga 1-3
(EVA) 4-7
8-10
Nivel de sedacién | Clinica Cualitativa Escala de Despierto: 1.3
ordinal sedacion de Dormido: 4-6
Ramsay
Efectos adversos Clinica Cualitativa Escala de <5 sin importancia
dicotomica impacto de clinica
nauseas y > 5 con importancia
vomitos clinica
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Anexo 7: Tablas y figuras derivadas del estudio.

Tabla 1. Distribucidn de pacientes segun caracteristicas basales.

Variables Gabapentina Fentanilo p

n 30

Edad (afios)(*) 41+15 41 +13 0,848

IMC (%) 235+ 3,6 245+ 23 0,214

Sexo 0,606
Masculino 16 53,3% 14 46,7%
Femenino 14 46,7% 16 53,3%

ASA 0,301
I 18 60,0% 14 46,7%
] 12 40,0% 16 53,3%

n: nimero de pacientes

(*) media + desviacion estandar

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion. (Gamez, Saad; 2018)

Tabla 2.1. Variacion de la FC entre grupos.

Gabapentina Fentanilo

Tiempo Media DE Media DE p
Basal 73 9 80 14 0,036
Post induccion 71 9 64 7 0,002
Post intubacion 90 8 71 9 0,001
Post intubacion 1 min 92 7 74 9 0,001
Post intubacion 3 min 89 7 73 10 0,001
Post intubacion 5 min 85 7 70 10 0,001

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion. (Gamez, Saad; 2018
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Tabla 2.2. Cambio porcentual de la FC segun grupos.

Seguimiento Gabapentina Fentanilo p

Basal vs postinduccion -2,7 -20,0 0,025
Basal vs postintubacion 23,3 -11,3 0,001
Basal vs postintubacion 1 min 26,0 -7,5 0,001
Basal vs postintubacion 3 min 21,9 -8,8 0,001
Basal vs postintubacion 5 min 16,4 -12,5 0,014

Valores expresados en porcentajes
Fuente: Datos obtenidos de la investigacion. (Gamez, Saad; 2018)

Figura 1. Cambio intra sujetos de la FC segun grupos (%o).

% de cambio

Fuente:

50,0

30,0

10,0

-10,0

-30,0

26,0
23,3 219
16,4
I
2.7
11,3 o 8.8
o 12,5
-20,0
Basal - Basal - Basal - Basal - Basal -
Postinduccion Postintubacion Postintubacion Postintubacion Postintubacion
1 min I min 5 min

mGabapentina OFentanilo

Datos obtenidos de la investigacion. (Gdmez, Saad; 2018)
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Tabla 3.1. Variacion de la PAS entre grupos.

Gabapentina Fentanilo
Tiempo Media DE Media DE p
Basal 118 16 122 12 0,312
Post induccion 95 12 102 10 0,017
Post intubacion 138 16 110 11 0,001
Post intubacion 1 min 137 16 113 14 0,001
Post intubacion 3 min 133 15 114 13 0,001
Post intubacion 5 min 131 14 113 13 0,001
Fuente: Datos obtenidos de la investigacion. (Gdmez, Saad; 2018)
Tabla 3.2. Cambio porcentual de la PAS segun grupos.
Seguimiento Gabapentina Fentanilo p
Basal vs postinduccion -19,2 -16,2 0,046
Basal vs postintubacion 17,8 -9,4 0,001
Basal vs postintubacion 1 min 16,7 -7,0 0,001
Basal vs postintubacion 3 min 13,6 -6,4 0,001
Basal vs postintubacion 5 min -35,5 -40,2 0,025

Valores expresados en porcentajes

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion. (Gamez, Saad; 2018)
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Figura 2. Cambio intra sujetos de la PAS segun grupos (%o)
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1 min 3 min 5min
B Gabapentina OFentanilo
Fuente: Datos obtenidos de la investigacion. (Gamez, Saad; 2018)
Tabla 4.1. Variacion de la PAD entre grupos.
Gabapentina Fentanilo
Tiempo Media DE Media DE p
Basal 67 7 76 11 0,001
Post induccion 54 6 67 10 0,001
Post intubacién 82 9 73 10 0,001
Post intubacién 1 min 81 8 75 10 0,010
Post intubacién 3 min 78 8 75 9 0,087
Post intubacién 5 min 75 8 73 9 0,244

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion. (Gamez, Saad; 2018)
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Tabla 4.2. Cambio porcentual de la PAD segiin grupos.

Seguimiento Gabapentina Fentanilo p

Basal vs postinduccion -20,1 -11,3 0,001
Basal vs postintubacion 23,3 -3,5 0,001
Basal vs postintubacion 1 min 21,7 -0,3 0,001
Basal vs postintubacion 3 min 17,6 -0,7 0,001
Basal vs postintubacion 5 min 12,8 -3,2 0,001

Valores expresados en porcentajes
Fuente: Datos obtenidos de la investigacion. (Gamez, Saad; 2018)

Figura 3. Cambio intra sujetos de la PAD segun grupos (%6).
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Fuente: Datos obtenidos de la investigacion. (Gamez, Saad; 2018)
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Tabla 5.1. Variacion de la PAM entre grupos.

Gabapentina Fentanilo
Tiempo Media DE Media DE p
Basal 84 9 91 10 0,009
Post induccion 67 7 57 6 0,001
Post intubacion 101 10 85 9 0,001
Post intubacion 1 min 100 9 88 10 0,001
Post intubacion 3 min 97 9 88 10 0,001
Post intubacion 5 min 94 9 86 9 0,001
Fuente: Datos obtenidos de la investigacion. (Gdmez, Saad; 2018)
Tabla 5.2. Cambio porcentual de la PAM segun grupos.
Seguimiento Gabapentina Fentanilo p
Basal vs postinduccion -19,8 -37,3 0,001
Basal vs postintubacion 20,5 -6,0 0,001
Basal vs postintubacion 1 min 19,3 -3,3 0,001
Basal vs postintubacion 3 min 15,5 -3,3 0,001
Basal vs postintubacion 5 min 11,9 -5,0 0,001

Valores expresados en porcentajes

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion. (Gdmez, Saad; 2018)
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Figura 4. Cambio intra sujetos de la PAM segun grupos (%o)
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Fuente: Datos obtenidos de la investigacion. (Gamez, Saad; 2018)

Tabla 6. Distribucidn de pacientes segun resultado de la escala Ramsay.

Gabapentina Fentanilo

RAMSAY n % n % p
Ingreso UCPA
Puntuacion: 0,003

1 1 3,3 7 23,3

2 5 16,7 13 43,3

3 18 60,0 7 23,3

4 6 20,0 3 10,0
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30 minutos

Puntuacion:

1

2

3

4

60 minutos

Puntuacion:

1

2

3

4

120 minutos

Puntuacion:

1

2

3

4

20

14

14

27

3,3 7
30,0 17
66,7 6
0,0 0
6,7 5
46,7 24
46,7 1
0,0 0
3,3 7
90,0 23
6,7 0
0,0 0

23,3
56,7
20,0

0,0

16,7
80,0
3,3

0,0

23,3
76,7
0,0

0,0

0,003

0,001

0,033

n: nimero de pacientes

Fuente: Datos obtenidos de la investigacion. (Gamez, Saad; 2018)
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Tabla 7. Distribucion de pacientes segun resultado de la escala NVPO.

NVPO Gabapentina Fentanilo p

Ingreso 0(0-2) 0(0-2) 0,942
30 min 2(0-6) 1(0-3) 0,031
60 min 1(0-3) 2(0-4) 0,037
120 min 1(0-5) 2(0-5) 0,099

mediana (minimo - maximo)
Fuente: Datos obtenidos de la investigacion. (Gdmez, Saad; 2018)

Tabla 8. Distribucion de pacientes segun resultado de la escala EVA.

Gabapentina Fentanilo
EVA n % n % p
0 min 0,001
Sindolor  (Opts) 14 46,7 0 0,0
Leve (1-3pts) 12 40,0 26 86,7
Moderado (4-6pts) 4 13,3 4 13,3
Intenso (> 7pts) 0 0,0 0 0,0
30 min 0,036
Sindolor  (Opts) 6 20,0 0 0,0
Leve (1-3pts) 16 53,3 20 66,7
Moderado (4-6pts) 8 26,7 10 33,3
Intenso (> 7pts) 0 0,0 0 0,0
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0,028

60 min
Sindolor  (Opts) 0 0,0 0 0,0
Leve (1-3pts) 18 60,0 9 30,0
Moderado (4-6pts) 11 36,7 21 70,0
Intenso (> 7pts) 1 3,3 0 0,0
120 min 0,001
Sindolor  (Opts) 6 20,0 0 0,0
Leve (1-3pts) 18 60,0 9 30,0
Moderado (4-6pts) 6 20,0 21 70,0
Intenso (> 7pts) 0 0,0 0 0,0
n: nimero de pacientes
Fuente: Datos obtenidos de la investigacion. (Gamez, Saad; 2018)
Figura 5. Escala EVA segun grupo (%b).
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Fuente: Datos obtenidos de la investigacion. (Gamez, Saad; 2018)
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