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Jex

olor postoperatori cronic (DPOC)

POC despreés de cirurgia ortopedica: protesi dolorosa

na per predir el DPOC: analgesia endogena

‘ojecte TKAPAIN

ades preliminars
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lor postoperatori cronic (DPOC)

imera referéncia el 1998, bons estudis a partir de 2005.
finit per la IASP com a dolor a la ferida, 2 mesos després de la cirurgia (en revisio)
rurgies millor estudiades (incidencia):

Amputacio (50%)

Cirugia cardiaca por esternotomia mitja (40-50%)

Cirurgia toracica (30-50%)

Cesaria (20-30%)

Herniorrafia (5-15%)



')

3 Hospitals de Cataluna y C. Valenciana. aprox. 4.000 pacients.

rurgies estudiades:

- Cirurgia toracica (toracotomia postero-lateral)

- Histerectomia oberta

-~ Herniorrafia inguinal

ades epidemiologiques

ostres genetiques (96 SNP’s)



°OC a Catalunya (Gendolcat)
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Herniorrafia Histerectomia Toracotomia

M 3 meses 12 meses

3.6%-52.5% dels pacients van tenir dolor de moderada-alta intensitat als 3 mes«



°OC: factors de risc

Jolor abans de la cirurgia

Sexe femeni

\nsietat preoperatoria

Satastrofisme

Dolor postoperatori d’alta intensidad



°OC a cirurgia ortopedica

cidencia poc estudiada. Pocs treballs publicats.

s factors de risc apareixen frequentment en cirugia ortopedica.

\ \
- Substitucid de genoll (artroplastia total de genoll) w ;»

|

) artroplastia total de genoll sembla un bon model per estudiar el DPOC



troplastia total de genoll (ATG)

strategia terapeutica final de I'osteoartritis de genoll

Jdué és la osteoartritis (“artrosi”)?

- Degeneracio del cartileg articular

« Disminucio del contingut en proteoglica i deshidratacio del cartileg

« Degradacio de les fibres de colagen

~ Alta incidencia en majors de 65 anys (80% RX, 60% sintomes)

- El sintoma més frequent en 'osteoartritis és el Dolor



troplastia total de genoll (ATG): Epidemiologi:

rcera cirurgia (amb ingrés) més frequent a Espanya (2011)

1. Cesaria (37.059/182M€)

2. Colecistectomia lap. (36.209/109M¢€) w0-
3. Substitucié de genoll (35.306/322.5M€) - ..
50.000/any EUA: 77.500/any UK

ost-efectiu, perd 10.4B $ a EUA (2008)

crement estimat X4 fins 2030 (50%< 65’)!

||||||||||||
1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003
Year

Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e
http://www.msc.es/estadEstudios/estadistice




°OC després de ATG: Protesi dolorosa

olor després de ATG en la que es descarta:

- Infecciod

Inestabilitat dels components (afluixament aseptic)

- Problemes mecanics (rotacio, alineacio, etc.)

=pidemiologia? ; Incidencia? ; Quan: als 3 mesos, als 67
2 2

la incidencia és del 15%, > 5.000 nous casos/any a Espanya



1l ha eines fiables per predir el DPOC?

ficiencia de “I'’Analgesia Endogena”

ue és lI'analgesia endogena?

- Sistemes de modulacio endogena del dolor (vies de inhibicié descender

 Via noradrenergica (NA)

» Cortex-PAG-ME (opioids endogens)



1algesia endogena

asada en el fenomen “el dolor inhibeix el dolor”

2nomen descrit per Hipocrates 400 anys A.C. als seus “aforismes
pocratics™(n® 46, Seccio l):

“Quan apareixen dos dolors alhora a diferents parts del cos, el dolor me:
Intens apaga l'altre”



1algesia endogena

‘écnica “analgesica” utilitzada des de fa segles en animals.

» “pessic” (twitch) en cavalls o vaques per a realitzar procediments
quirurgics:

e caudectomia

e castracio

 Immovilitzacio



essic’ en cavalls

Para ver esta pelicula, debe
disponer de QuickTime™ y de
un descompresor .



essic’ en cavalls
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Ibstrat neuronal: DNIC

NIC: “Diffuse Noxious Inhibitory Controls”

ipotesi enunciada pel Grup de Daniel Le Bars (INSERM) el 1979

circuit neuronal fou caracteritzat en els 80’

ucli responsable al tronc encefalic: subnucleus reticularis dorsalis:

- Rata
- Gat

- Primats no humans

- Humans (sindrome de Wallenberq)



)l funcional del DNIC
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>om podem activar el DNIC en humans?

‘otocol experimental CPM (“conditioned pain modulation™)

‘obes sensorials quantitatives (QST: “quantitative sensory testing”)

- avaluacio del processament del dolor desafiant fibres A deltai C...

- Aplicant diferents estimuls (termics, mecanics i quimics)...

- de manera estandaritzada i1 sistematica...

xdem obtenir dintells de sensacio, de dolor i de tolerancia maxima al dolor

ydem quantificar la hiperalgésia i TANALGESIA ENDOGENA



Quantitative Somatosensory Test Report

Institute name: Hospital del Mar
Address: Passeig maritim, s/n
Tel.: Fax:

Patient name:
I.D. Number: ¥ s

Fadl 3t
{q

Physician: Dr.Christian Dursteler
Examiner: Dr.Christian Diirsteler

NeuroSeﬂ:bry
Analyzer

Report Date: 4-Feb-2013
ICD-9: None
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TEST RESULTS

Site: S1/Left Foot Dorso-Lateral. Method: Thermal-Limits. Test Date: 1 feb 2013.
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GREEN = Normal range RED = Outside normal range

Evaluation of thermal detection threshold(s) for S1/Left Foot Dorso-Lateral reveals: cold sensation (CS) threshold is within the normal range; warm
sensation (WS) detection threshold is elevated, suggestive of C-fiber sensory nerve impairment.

Site: S1/Right Foot Dorso-Lateral. Method: Thermal-Limits. Test Date: 1 feb 2013.
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Patient name: Report Date: 4-Feb-2013

Site: S1/Left/Right Foot Dorso-Lateral. Method: Thermal-Limits. Test Date: 1 feb 2013.

Contralateral Comparison:

<A EET ErnaT MdiRQrol ATER AL

Comparison of cold sensation (CS), warm sensation (WS) detection thresholds, cold pain (CP) and heat pain (HP) thresholds between the S1/Right
Foot Dorso-Lateral and the S1/Left Foot Dorso-Lateral reveals: slight side-to-side variation of warm sensation (WS) and significant side-to-side variation
of cold pain (CP) thresholds, indicative of significant level of cold pain (CP) allodynia (hyperalgesia).



otocol experimental CPM en humans

dolor induit per un “estimul test” es inhibit per un altre estimul doloros
licat a una altre part del cos (“estimul condicionant™)

nalogia: “l'estimul test” seria el procediment quirurgic al cavall
audectomia, p.e.), i “I'estimul condicionant” seria el “pessic” al llavi superi

ilitzem el protocol CPM “Gold Standard”, descrit per Granot et al. el 2008

- “estimul test”: termic (calor) aplicat a I'avantbragc dominant amb una
intensita que produeix un dolor de 60/100 (“Pain 607)

- “Estimul condicionant™. immersio de la ma no dominant a un bany calen
(46.5°C)



otocol CPM

ase d’entrenament (diferents estimuls termics al brag dominant i immersio de
a no dominant al bany calent).

btencio del Pain-60 (normalment 45-47°C) i confirmacio.

btencio de “I'estimul test” aplicant el Pain-60 durant 30 seq. i registrant la
tensitat de dolor als segons 40, 50 i 60. Obtenim una mitja.

stimul simultani: apliguem “I'estimulo condicionant” a la ma no dominant durz:
min. i en els darrers 30 seg. apliqguem “I'estimul test” a la ma dominant,
gistrant la intensitat de dolor als segons 40, 50 i 60, obtenint una mitja per
ymparar.

NIC = -(Dolorsim-Dolorpre); Si > 0 AE eficient, si < 0, AE ineficient




otocol experimental CPM

Para ver esta pelicula, debe
disponer de QuickTime™ y de
un descompresor .



niques

' 30% de la poblacié té una analgesia endogena ineficient

S persones amb analgesia endogena ineficient tenen un risc elevat de
asenvolupar sindromes de dolor cronic:

- Migranya

- Sindrome de l'intesti irritable (IBS)

- Dolor cronic generalitzat

- Dolor postoperatori cronic

NAatv 10N7.7N/A\- A



iciencia de la AE | DPOC
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ojecte TKAPAIN: hipotesi i objectius

'ol: Protesis de rodilla dolorosa. Relacion entre la analgesia endogena y el dolor postquirdr
rsistente (P112/01422)

potesi: Els pacients amb analgesia endogena ineficient abans de la cirurgia tenen una maijc
obabilitat de presentar dolor postoperatori cronic després d’'una substitucio de genoll.

jectius:

tablir Ia relacio entre la presencia d’analgesia endogena ineficient preoperatoria i el
senvolupament de dolor postoperatori cronic després d’'una substitucié de genoll.

\alitzar la relacio lineal entre les puntuacions d’analgesia endogena i la intensidad del dolor
stoperatori cronic.

\alitzar les puntuacions d’analgesia endogena com a possible factor predictiu de la probab
 desenvolupar DPOC.



(APAIN: metodologia

sseny: estudi prospectiu observacional.

ibjectes d’estudi: pacients programats per artroplastia total de genoll primari

riteris d’inclusio:

- Edat > 18

- Programats per ATG primaria

- Predisposats a participar a les visites de I'estudi

- Signatura del consentiment informat



(APAIN: metodologia

riteris d’exclusio:
rurgia previa sobre el genoll a operar (osteotomia valguitzant, p.e.)
europatia periferica documentada (neuropatia diabéetica, p.e.)

alaltia/patologia severa que pogues interferir amb l'interpretacio de les
oves



(APAIN: metodologia

riable principal

Presencia de dolor > 3 (moviment) al genoll operat, 6 mesos després de la cirurgia

riables secundaries

Eficiéncia de 'AE preoperatoria

Intensitat del dolor al genoll

Dolor agut postoperatori (primeres 48h)

Questionari WOMAC 3.1.

Questionari de qualitat de vida SF-36

Questionari d’Ansietat y depresié (HADS)



(APAIN: metodologia/estadistica

nalisi estadistic: La relacio entre la presencia d’analgesia endogena
eficient i el desenvolupament de DPOC desprées de substitucio de genoll
avaluara mitjancant la prova Xi-quadrat de Pearson.

alcul grandaria mostral: s’ha tingut en compte, segons estudis previs, un
rcentaje de mala analgesia endogena del 30% i un percentaje de perdue
| 15%. Aceptant un risc alfa de 0.05 i un risc beta de 0.2 en un contrast
lilateral, el tamany de la mostra es de 177 pacients, tenint en compte un
rcentaje del 44% de presencia de DPOC estimat a estudis similars pels
icients amb mala AE i una reduccio fins el 20% per a aquells amb una bc
=5



(APAIN: dades descriptives preliminars

Caracteristicas clinicas de los pacientes

Edad [Ahos, media (desv. St.)] 72,2 (7,1)
Sexo [n (%)]
Hombre 19 (26,4)
Mujer 53(73,6)

Indice de Masa Corporal [media (desv. St.)] 30.5(5,5)
Ansiedad [n (%)]

No 50(70,4)

Si 21 (29,6)
Depresion [n (%)]

No 60 (83,3)

Si 12 (16,7)




CAPAIN: dolor abans de la cirurgia

Dolor Preoperatorio en la zona de la rodilla
En reposo En movimiento

En la zona de la rodilla (n =72)
Escala Visual Numeérica
[EVN, media (desv. St.)]
Presencia de dolor moderado,

3,8(3) 7,6 (2,3)

_ _ 39 (54,2) 67 (93,1)
intenso o insoportable [n (%)]

Sexo v.s. Presencia de dolor preoperatorio moderado,
intenso o insoportable (EVN > 3)

EVN > 3 en reposo EVN > 3 en movimiento
Sexo n (%) Sig. n (%) Sig.
Hombre 8 (42,1) 0,219 17  (89,5) 0,602

Mujer 31 (58,5) 50 (94,3)




(APAIN: dolor en altres zones

Otras zonas con dolor preoperatorio

n (%)
Cadera 5 (8,2)
Cervicalgia 5 (8,2)
Coxalgia 2 (3,3)
Fibromialgia 2 (3,3)
Lumbociatalgia 21  (34,4)
Manos 2 (3,3)
Migrafa 2 (3,3)
Mufeca 1 (1,6)
Omalgia 11 (18)
Pies 1 (1,6)
Rodilla contralateral 9 (14,8)
Total 61 (100)

Dolor Preoperatorio en otras zonas
En reposo En movimiento

En otras zonas (n = 44)
Escala Visual Numérica
[EVN, media (desv. St.)]
Presencia de dolor moderado,

4(3,2) 7,4(1,7)

N~ frm 4\ . R - FaTall



urgia

Tratamiento analgésico preoperatorio para el dolor

n (%)
Ninguno 12 (16,7)
Analgésicos de 12 escalén 46 (63,9)
Analgésicos de 22 escalon 10 (13,9)
Analgésicos de 32 escalén 4 (5,6)
Total 72 (100)

Tratamiento analgésico preop. para el dolor v.s. Presencia de
dolor preoperatorio moderado, intenso o insoportable (EVN > 3)

EVN > 3 en reposo EVN > 3 en movimiento

Tratamiento analgésico n (%) n (%)
Ninguno 4 (33,3) 9 (75)
Analgésicos de 12 escaldn 23 (50) 44  (95,7)
Analgésicos de 22 escaldn 9 (90) 10 (100)

Analgésicos de 32 escaldn 3 (75) 4  (100)




(APAIN: Analgesia Endogena (DNIC)

Analgesia enddgena

Media Desv. St. Minimo Maximo
Puntuacion DNIC (n =72) 0,701 1,63 -3 5,33
Histograma
207 Media =,70
Desviacion tipica = 1,634
N=72

157

Frecuencia
=
]




CAPAIN:

Analgesia Endogena

Analgesia enddgena n (%)
Mala AE 30 (41,7
Buena AE 42  (58,3)

Sexo v.s. Analgesia Endogena

Mala AE Buena AE
Sexo n (%) n (%) Sig.
Hombre 5 (26,3) 14 (73,7) 0,114
Mujer 25 (47,2) 28 (52,8)




CAPAIN: Hiperalgesia generalitzada

Hiperalgesia generalizada n (%)
No 42  (58,3)
Si 30 (41,7)

Sexo v.s. Hiperalgesia generalizada

No HG Si HG
Sexo n (%) n (%) Sig.
Hombre 14 (73,7) 5 (26,3) 0,114
Mujer 28 (52,8) 25 (47,2)

Ansiedad v.s. Hiperalgesia generalizada

No HG Si HG
Ansiedad n (%) n (%) Sig.
No 33 (66) 17 (34) 0,03

N Q (2R 1) 12 (61 9)



CAPAIN:

dolor postoperatori cronic (DPOC)

Incidencia de DCPQ (considerando EVN > 3 en
movimiento) a los tres meses postintervencion

DCPQ n (%)
No 8 (38,1)
Si 13 (61,9)




ynsideracions Finals |

acient “tipus” programat per ATG primaria a 'Hospital del Mar:

- Dona de 72 anys, obesa i amb dolor preoperatori (genoll i d’altres)

* dolor lleu en repos (3/10), intens en moviment (7/10)

* tractada amb analgesics (paracetamol/AINE) (17% CAP ttm!)

 Pot tenir ansietat (30%) 6 depresio (17%)



ynsideracions finals ||

POC als 3 mesos de la cirurgia en el 62% dels pacients (EVA>3, movime

2% dels pacients tenen una AE ineficient preoperatoria (dones X2)

em d’'esperar al final de I'estudi per establir la relacio AE-DPOC



ynsideracions finals ||

uin interés tindria la confirmacio de la nostra hipotesi (una deficient AE
eoperatoria prediu quins pacients desenvoluparan DPOC)?

- Podriem concentrar la recerca en DPOC en aquests pacients

- Ajut en la presa de decisions per part de COT (s Operar o no operar? ¢t
ha d’altres opcions?)

- Assajar estrategies preventives als pacients de risc (tractament
farmacologic perioperatori)

 Farmacs que augmentin l'eficiencia de 'Analgesia Endogena







