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Eficacia de gabapentina comparada con hidroxizina

en el tratamiento del prurito crénico

Efficacy of gabapentin compared to hydroxyzine in the

treatment of chronic pruritus.

Circe Ancona-Castro,* Josefina Navarrete-Solis,? Gerardo del Carmen Palacios-Saucedo?

Resumen

OBJETIVO: Evaluar la eficacia de gabapentina comparada con hidroxizina en el tra-
tamiento del prurito crénico.

MATERIAL Y METODO: Ensayo clinico con distribucién al azar, comparativo, abierto,
efectuado de mayo a octubre de 2015 en pacientes con prurito crénico, con edad de
16 a 82 afos. Mediante distribucién al azar simple los pacientes se asignaron a dos
grupos de tratamiento durante cuatro semanas: hidroxizina: 20 mg/24 h y gabapentina
300 mg/24 h. La medicién del prurito previo al tratamiento y al final del periodo de
observacién fue mediante escalas: visual andloga (EVA), de las cinco dimensiones (5-D)
y de calidad de vida (DLQI), ademas, se aplicé una cédula para deteccion de efectos
adversos. Para el andlisis descriptivo se utilizaron frecuencias absolutas, porcentajes
y medianas con limites, para el andlisis inferencial x2 o probabilidad exacta de Fisher
en variables cualitativas y prueba U de Mann-Whitney en variables cuantitativas. Se
considerd significativo un valor p < 0.05. Se utiliz6 el programa SPSS 20.0.

RESULTADOS: Se incluyeron 24 pacientes con prurito crénico. La reduccién en la
severidad del prurito evaluada por 5-D y DLQI fue mayor con gabapentina que con
hidroxizina (p = 0.013), pero no por EVA (p = 0.842). Los efectos secundarios al dia
28 de tratamiento fueron menores con gabapentina (p = 0.055).

CONCLUSIONES: La gabapentina es una opcién efectiva de tratamiento contra el
prurito crénico y tiene menos efectos secundarios.

PALABRAS CLAVE: Prurito; gabapentina; hidroxizina.
Abstract

OBJECTIVE: To evaluate the efficacy of gabapentin compared with hydroxyzine in the
treatment of chronic pruritus.

MATERIAL AND METHOD: A randomized, comparative, open clinical trial in 24 patient
with chronic pruritus, aged 16 to 82 years was done from May to October 2015. By
simple random distribution patients were asigned to two groups of treatment during
four weeks: hydroxyzine: 20 mg/24 h and gabapentin 300 mg/24 h. Measurement of
pruritus prior to treatment and at the end of the observation period of 28 days was by
scales: visual analogue (VAS), 5 dimensions (5-D) and Dermatology life quality index
(DLQI); a form also was applied to detect adverse effects. For the descriptive analysis
absolute frequencies, percentages and medium with limits were used. For the inferential
analysis x? or Fisher exact test were used for qualitative variables and Mann-Whitney U
test for quantitative variables; p values < 0.05 were considered significant. SPSS 20.0
software was used.

RESULTS: There were included 24 patients. The reduction in the severity of pruritus
evaluated by 5-D and DLQI was greater with gabapentin than with hydroxyzine
(p = 0.013), but not for VAS (p = 0.842). Side effects of treatment on day 28 were
lower with gabapentin (p = 0.055).

CONCLUSION: Gabapentin is an effective treatment option for chronic pruritus and
has fewer side effects.

KEYWORDS: Pruritus; Gabapentin; Hydroxyzine.
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ANTECEDENTES

El prurito crénico se define como una sensa-
cién desagradable que desencadena el deseo o
reflejo de rascado, con duracién de més de seis
semanas.? Constituye el principal motivo de
consulta en dermatologia en todos los grupos
etarios, es el sintoma predominante de muchas
enfermedades cutaneas, pero no se limita a
ellas, porque puede aparecer en el contexto de
diversas enfermedades sistémicas, neurolégicas,
neuropaticas y psiquiatricas.® Los estudios acerca
de los mecanismos fisiopatogénicos del prurito
han permitido entender que mas alla de un mero
sintoma, es un fenémeno con implicaciones
biopsicosociales, en el que influyen mdltiples
procesos cognitivos y funciones psicolégicas, lo
que resulta en una sensacion de calidad e intensi-
dad variables, mediada por una red compleja de
circuitos neuroquimicos centrales y periféricos.*

La prevalencia de prurito crénico de cualquier
causa en la poblacion general se ha reportado
desde 8.4 hasta 23%y 10 a 50% de los pacientes
con prurito sin causa dermatoldgica evidente
tienen una enfermedad sistémica subyacente.>®
En el contexto de una enfermedad sistémica
subyacente el prurito puede ser, incluso, la pri-
mera manifestacién clinica. La asociacién con
prurito se reporta en 80 a 100% de los pacientes
con cirrosis biliar primaria y en 40 a 70% con
enfermedad renal crénica. En linfoma de Hod-
gkin el prurito ocurre en mas de 30% de los
casos. También se ha reportado en enfermedades
reumatolégicas, endocrinolégicas, infecciosas,
neopldsicas, neuropaticas y psiquiatricas.>”*

Se ha demostrado que el prurito crénico puede
causar marcada reduccion en la calidad de vida,
comparable a la ocasionada por dolor crénico,’
al generar trastornos del suefio, cambios en el
estado de animo, alteracion de las actividades
de la vida cotidiana y efecto negativo en la
autopercepcion del individuo y sus interaccio-
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nes sociales.!”'%'" En un estudio realizado en
pacientes en hemodialisis, se demostré que el
prurito estuvo vinculado con incremento de
17% en el riesgo de mortalidad, atribuido a la
deficiente calidad de suefio.'? Por otra parte, el
prurito crénico representa elevada carga para
los sistemas de salud debido a los costos rela-
cionados con el tratamiento y la elevada tasa de
falla terapéutica.’

El tratamiento farmacolégico sistémico de
primera linea contra el prurito crénico estd
basado en antihistaminicos de primera o se-
gunda generacion; sin embargo, a causa de la
diversidad de mecanismos fisiopatogénicos, con
senalizacién neuroldgica central y periférica,
es frecuente que los pacientes no respondan al
tratamiento habitual con antihistaminicos.'*'>
Con fundamento en los progresos recientes en
el entendimiento de la neurofisiologia del prurito
crénico, gradualmente se han propuesto nuevas
opciones terapéuticas.’ Uno de los tratamientos
alternativos mas difundido es la gabapentina, que
ha demostrado eficacia en el control del prurito
crénico en estudios separados, algunos de ellos
controlados contra placebo, antihistaminicos
o medicamentos tépicos, en enfermedad renal
crénica,'*'® prurito neuropdtico, ' prurito secun-
dario a quemaduras,'” prurito paraneopldsico
y en enfermedades hematoldgicas.' ' Pero a
pesar de que su administracién estd cada vez
mas difundida, existen pocos ensayos clinicos
comparativos de gabapentina contra antihistami-
nicos, de lo que surge el interés por el desarrollo
de este estudio, con el objetivo de demostrar si
la gabapentina es mas eficaz que la hidroxizina
para el tratamiento de pacientes con prurito
crénico.

MATERIAL Y METODO
Ensayo clinico con distribucién al azar, com-

parativo, abierto, efectuado con pacientes con
prurito crénico, con edad de 16 a 82 afios. El
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estudio se realizé de mayo a octubre de 2015
en el departamento de Dermatologia de la Uni-
dad Médica de Alta Especialidad nim. 25 del
Instituto Mexicano del Seguro Social, en Mon-
terrey, Nuevo Ledn, México, previa aprobacién
por el Comité Local de Investigacion y Ftica en
Investigacion en Salud. Se incluyeron pacientes
con prurito crénico, de diversa causa, tanto
enfermedades cutdneas como sistémicas. Se
asignaron mediante distribucién al azar simple
a dos grupos de tratamiento. Los pacientes del
grupo A recibieron hidroxizina a dosis de 20 mg
via oral cada 24 h, en el grupo B gabapentina
300 mg via oral cada 24 h, en ambos grupos por
las noches. A excepcién de los antihistaminicos,
el esquema de tratamiento que cada paciente
tenfa establecido previamente contra la enfer-
medad sistémica o dermatoldgica causante del
prurito crénico se mantuvo sin modificaciones.

Para el célculo del tamafo minimo de muestra se
utilizé una férmula para comparar dos propor-
ciones con una frecuencia esperada de pacientes
que cumplieran el criterio de eficacia después
del tratamiento con hidroxizina de 20%'®y con
gabapentina de 75%,'®'” con significacién esta-
distica de 95% y poder estadistico de 80%, el
tamafo de la muestra fue de 9 y ajustando para
15% de posibles pérdidas en el seguimiento, el
ndmero de pacientes a incluir en cada grupo
fue de 11.

Los criterios de inclusion fueron: edad de 16 a
90 afos, prurito crénico secundario a una de
las siguientes condiciones: enfermedad der-
matoldgica primaria, infeccion por VIH/SIDA,
enfermedad renal crénica con o sin tratamiento
sustitutivo de la funcion renal, enfermedad
hematoldgica o linfoproliferativa, trastorno neu-
ropatico o neurolégico; ausencia de problemas
motores o cognitivos que impidieran al paciente
el entendimiento o la respuesta de los cuestio-
narios, consentimiento informado firmado por
escrito previo al inicio del estudio.

2018 noviembre-diciembre;62(6)

Los criterios de exclusion fueron: pacientes
que no desearan ser parte del ensayo clinico;
pacientes con hipersensibilidad conocida a
gabapentina, hidroxizina o alguno de sus com-
ponentes; mujeres en periodo de lactancia o
gestacional; pacientes que se encontraran en
tratamiento con hidroxizina o con gabapentina
por otras condiciones ajenas al prurito.

El principal método de evaluacion del prurito fue
la escala visual analoga (EVA), que constituye el
instrumento utilizado con més frecuencia para
cuantificar el prurito en los ensayos clinicos y
consiste en una linea de 10 cm, en la que el
paciente marca mediante una cruz la intensidad
maxima del prurito en una escala del 0 al 10,
y el resultado debe medirse con una regla para
determinar el puntaje exacto. De acuerdo con
el puntaje, el prurito se clasifica como ausente,
leve (0.1-2.9), moderado (3.0 a 6.9), grave (7.0
a 8.9) y muy grave (9.0 a 10).° En este estudio el
criterio de eficacia se establecié como puntaje
EVA de 0 a 2.9, alcanzado al dia 3 y al dia 28
de tratamiento, es decir, prurito ausente o leve.

Se decidid utilizar una escala adicional, deno-
minada Escala de las 5 dimensiones (5-D), ya
que es una herramienta que permite evaluar el
prurito de manera multidimensional, sensible
a los cambios en el tiempo y a los efectos en la
calidad de vida del paciente, con confiabilidad
prueba-reprueba comprobada.” Las cinco di-
mensiones son duracién, intensidad, direccion,
discapacidad y distribucién que se evalian
mediante un cuestionario. Las dimensiones de
duracién, intensidad y direccién incluyen cada
una un itemy en ellas el puntaje es igual al valor
indicado debajo de la respuesta (intervalo: 1-5);
la dimension de discapacidad tiene cuatro items
que evaltan el efecto del prurito en activida-
des diarias: suefo, esparcimiento-actividades
sociales, quehaceres domésticos-mandados y
trabajo-escuela, el puntaje se obtiene toman-
do el valor mas alto que se haya tenido en
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cualquiera de las respuestas. La dimension de
distribucion incluye 16 potenciales localizacio-
nes del prurito, con 15 segmentos corporales y
un punto de contacto con ropa o vendajes; de
acuerdo con el nimero de segmentos corpora-
les afectados la suma se clasifica en rangos (0-2:
puntaje de 1, 3-5: puntaje de 2, 6-10: puntaje
de 3, 11-13: puntaje de 4, 14-16: puntaje de 5).
Los puntajes de cada uno de los cinco dominios
se determinan de forma separada y después se
suman entre si para obtener un puntaje total
5-D con un rango que va de 5 a 25, en donde
5 implica ausencia de prurito y 25 es el prurito
mas severo.”

También se aplicé el cuestionario de calidad
de vida dermatolégico (DLQI) para determinar
el efecto del prurito crénico en la calidad de
vida del paciente y evaluar su modificacion con
el tratamiento. Este cuestionario consta de 10
preguntas que abarcan sintomas y sentimientos,
actividades diarias, actividades ladicas, trabajo
y vida escolar, relaciones interpersonales y
efectos secundarios del tratamiento. Cada item
tiene cuatro posibles respuestas del 0 al 3, segin
la escala de Likert. Con puntuaciones que van
desde 0 hasta 30, a mayor puntuacién, mayor
afectacién en la calidad de vida, que se clasifica
en rangos como: no afecta la calidad de vida
(0 a 1 puntos), poca afectacién de la calidad
de vida (2 a 5 puntos), moderada afectacién de
la calidad de vida (6 a 10 puntos) mucha afec-
tacion de la calidad de vida (11 a 20 puntos),
extrema afectacion de la calidad de vida (21 a
30 puntos).'?

La escala visual analoga se aplicé en los dias 0,
3y 28. La escala de las 5 dimensiones y DLQ)I
se aplicaron en los dias 0 y 28. Los efectos
secundarios como sedacién, depresién, visién
borrosa, fatiga, cefalea, mareo, xerostomia, es-
trefimiento, se registraron los dias 3y 28. No se
realizaron cambios en el medicamento o dosis
durante el periodo de estudio.

Dermatologia

Para el andlisis descriptivo se utilizaron frecuen-
cias absolutas y porcentajes, asi como medianas
con desviaciones estdndar o limites. Para ana-
lisis inferencial se utilizé la prueba de %? o de
la probabilidad exacta de Fisher para variables
cualitativas, y la prueba U de Mann-Whitney
para variables cuantitativas. Para el analisis de la
asociacion entre variables se utilizé la prueba rho
de Spearman. Se considerd significativo un valor
de p < 0.05. Se utiliz6 el programa estadistico
SPSS versién 15.0.

RESULTADOS

Se incluyeron 24 pacientes en el estudio, 11
(45.8%) en el grupo de tratamiento con hi-
droxizina y 13 en el grupo de tratamiento con
gabapentina (54.2%); 12 pacientes (50%) eran
hombres (p = 0.500). La edad vari6 entre 16 y
82 anos, con mediana de 74 afos (16-82) en el
grupo de hidroxizina y de 62 afios (27-82) en
el grupo de gabapentina (p = 0.459). El tiempo
de evolucién con prurito crénico varié de 2.5 a
120 meses, con mediana de 6 meses (3-48) en
el grupo de hidroxizina y 11 meses (2.5-120)
en el grupo de gabapentina (p = 494). Cuadro 1

En cuanto al origen neurofisioldgico del prurito
en 12 pacientes (50%) fue neurogénico (6 en el
grupo de hidroxizina y 6 en el de gabapentina),
en 2 (8.3%) neuropatico (hidroxizina: 1, gaba-
pentina: 1), en 3 (12.5%) psicégeno (hidroxizina:
1, gabapentina: 2) y en 7 pacientes (29.2%) fue
de origen pruritoceptivo (hidroxizina: 3, gaba-
pentina: 4; p = 0.958). Cuadro 1

Para la clasificacion clinica de los pacientes se
consideré el abordaje diagnéstico del prurito
cronico establecido por el Foro Internacional
para el Estudio del Prurito (IFSI). La distribucién
con respecto a categorias fue la siguiente: cate-
goria I: enfermedad dermatolégica 6 pacientes
(25%), categoria II: enfermedad sistémica 14
pacientes (58.3%), categoria IV: prurito somato-
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Caracteristicas clinicas, EVA, escala 5-D y DLQI de 24 pacientes con prurito crénico tratados con hidroxizina o
gabapentina (continta en la siguiente pagina)

_ w22 e 021D | Gabapentina 01212 -

Edad 65 (16-82) 4 (16-82) 2 (27-82) 0.459
Sexo
Femenino 12 (50%) 5 7 0.500
Masculino 12 (50%) 6 6 0.500
Tiempo de evolucién (meses) 9 (2.5-120) 6 (3-48) 11 (2.5-120) 0.494
Clasificacion neurofisioldgica
Neurogénico 12 (50%) 6 6 0.958
Neuropatico 2 (8.3%) 1 1 0.958
Psic6geno 3 (12.5%) 1 2 0.958
Pruritoceptivo 7 (29.2%) 3 4 0.958
EVA
Inicial 8.2 (4.2-10) 10 (4.2-10) 8.1 (4.9-10) 0.569
Dia 3 4.8 (0-10) 4.1 (1-8) 5.9 (0-10) 0.331
Dia 28 2.9 (0-10) 2.9 (0-10) 2.9 (0-6.2) 0.661
Cambio inicial al dia 3 3.4 (-1.0-9) 5.0 (0-9) 2.0 (-1.0-8.0) 0.228
Cambio inicial al dia 28 5.0 (-2.0-10) 5.0 (-2.0-10) 5.0 (3.3-8.2) 0.842
Clasificacién de la intensidad
Inicial
Moderada 5(20.8%) 2 3 0.730
Grave 8 (33.3%) 3 5 0.730
Muy grave 11 (45.9%) 6 5 0.730
Dia 28
Ausente 4 (21.1%) 2 2 0.356
Leve 6 (31.6%) 3 3 0.356
Moderada 7 (36.8%) 2 5 0.356
Muy grave 2 (10.5%) 2 = 0.356
DLQI
Inicial 11.5 (1-26) 12.0 (3-19) 11.0 (1-26) 0.531
Dia 28 2.0 (0-24) 7.0 (0-24) 2.0 (0-15) 0.315
Cambio inicial al dia 28 7.0 (-5.0-20) 2.0 (-5.0-12) 11.5 (0-20) 0.013
Escala 5-D
Inicial 19.0 (10-25) 16.0 (10-25) 20.0 (12-25) 0.106
Dia 28 9.0 (5-21) 11.0 (5-21) 8.5 (5-10) 0.133
Cambio inicial al dia 28 11 (0-16) 6.0 (0-15) 12 (7-16) 0.013
Criterio de eficacia
Dia 3 6 (25%) 3 3 0.590
Dia 28 10 (52.6%) 5 5 0.586
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Caracteristicas clinicas, EVA, escala 5-D y DLQI de 24 pacientes con prurito crénico tratados con hidroxizina o
gabapentina (continuacién)

_ ) o 071D | Gabapentin (19 -

Efectos secundarios

Dia 3 14 (58.3%) 7 7 0.473
Cz.ausan suspension del trata- 5 (20.8%) ) 3 0.500
miento

Dia 28 8 (42.1%) 6 2 0.055

Causan suspension del trata-

. 2 (10.5%) 1 - 0.636
miento

EVA: escala visual andloga para prurito; 5-D: escala de las 5 dimensiones para prurito; DLQI: indice de calidad de vida der-
matoldgico. Criterio de eficacia: EVA <2.9.
Los valores se muestran en mediana (valor minimo-méximo) o frecuencia absoluta (porcentaje).

morfo 3 pacientes (12.5%), categoria V: prurito Evaluacion del prurito basal
mixto un paciente (4.2%). La causa especifica

del prurito en cada paciente se muestra en el En la evaluacién previa al inicio del tratamiento,
Cuadro 2. La diferencia de categorfa IFSly dela  los puntajes fueron: escala visual andloga (EVA)
causa por grupo no fue significativa (p = 0.209  en el grupo de tratamiento con hidroxizina 10
y p = 0.625) (4.2-10), gabapentina 8.1 (4.9-19; p = 0.569).

Cuadro 2. Clasificacion clinica de acuerdo con el Foro Internacional para el Estudio del Prurito™ y causa especifica en 24
pacientes con prurito crénico tratados con hidroxizina o gabapentina (continda en la siguiente pagina)

Grupo I: prurito en enfermedad cutanea

Categoria I: enfermedad dermatoldgica 6 (25) 3 3
Dermatosis inflamatoria 3(12.5) 3 =
Liquen plano 2 (8.3) 2 =
Eritema discrémico perstans 1(4.2) 1 =
Neoplasia cutdnea 3(12.5) - 3
Micosis fungoide 2 (8.3) - 2
Infiltracion linfocitica de Jessner 14.2) - 1
Grupo II: prurito en enfermedad no cutanea

Categoria Il: enfermedad sistémica 14 (58.4) 7 7
Enfermedad endocrina-metabdlica 8 (33.4) 4 4
Diabetes mellitus 4(16.7) 2 2
Enfermedad renal crénica 4(16.7) 2 2
Enfermedad sistémica infecciosa 1(4.2) - 1
VIH/SIDA 1(4.2) - 1
Enfermedad hematoldgica-linfoproliferativa 5(20.8) 3 2
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Cuadro 2. Clasificacién clinica de acuerdo con el Foro Internacional para el Estudio del Prurito’ y causa especifica en 24
pacientes con prurito crénico tratados con hidroxizina o gabapentina (continuacién)

Linfoma no Hodgkin
Enfermedad de Hodgkin
Policitemia vera
Grupo lI: lesiones por rascado crénico
Categoria 1V: enfermedad psicégena-psicoso-
matica
Pririgo nodular
Prurito psicégeno
Categoria V: mixto

Prurito senil

Los valores se muestran en frecuencia absoluta (porcentaje).

Escala de las 5 dimensiones para prurito (5-
D) en pacientes con hidroxizina 16.0 (10-25),
gabapentina 20.0 (12-25; p = 0.106); Indice
de calidad de vida dermatolégico (DLQI) en
pacientes con hidroxizina 12.0 (3-19), gaba-
pentina 11 (1-26; p = 0.531). De acuerdo con
el puntaje EVA la clasificacién de la intensidad
del prurito fue moderada en 5 pacientes (20.8%:
2 con hidroxizina, 3 con gabapentina); grave
en 8 pacientes (33.3%: 3 con hidroxizina, 5
con gabapentina) y muy grave en 11 pacientes
(45.9%: 6 con hidroxizina, 5 con gabapentina;
p = 0.730. Cuadro 1

Resultados al dia 3 de tratamiento

El puntaje EVA fue de 4.1 (1-8) en el grupo de
hidroxizina y 5.0 (0-10) en el de gabapentina
(p=0.331). La mediana de cambio del puntaje
EVA del dia 0 al dia 3 de tratamiento fue de
5.0 (0-9) con hidroxizina y de 2.0 (-1.0-8.0)
con gabapentina (p = 0.228). El ndmero de
pacientes que alcanz6 el criterio de eficacia
al dia 3 de tratamiento fue de 6 (25%): 3 con
hidroxizina y 3 con gabapentina (p = 0.590).
Cuadro 1

Total

(n = 24) Gabapenuna (n ~ 13)
2 (8.3) 1 1

1(4.2) 1

3(12.5) 1 2

2 (8.3) 1 1

1(4.2) - 1

1(4.2) - 1

1(4.2) - 1

En la cédula para deteccion de efectos adversos
al dia 3 de tratamiento 14 pacientes (58.3%)
reportaron efectos secundarios, 7 (63.6%)
con hidroxizina y 7 con gabapentina (53.8%;
p =0.473). De ellos, 5 del grupo de hidroxizina
(71.4%) y 2 del de gabapentina (28.6%) tuvie-
ron dos o mas efectos secundarios. El principal
efecto secundario fue somnolencia, que afecté
a 7 pacientes con hidroxizina (100%) y a2 con
gabapentina (28.6%). Otros efectos secundarios
reportados en el dia 3 en el grupo de hidroxizina
fueron xerostomia (n = 1; 14.3%), mareo (n = 2;
28.6%) y fatiga (n = 1; 14.3%) y en el grupo de
gabapentina, disminucién de la agudeza visual
(n=1; 14.3%), parestesias (n = 2; 28.6%), mareo
(n=2;28.6%)y cefalea (n=1; 14.3%). En 8 ca-
s0s (57.2%) los efectos secundarios fueron leves
y tolerables; sin embargo, en 6 pacientes (42.8%)
fueron causa de suspension del tratamiento, 2
con hidroxizina (28.6%) y 3 con gabapentina
(57.1%; p = 0.296). Cuadro 1

Resultados al dia 28 de tratamiento

Los resultados para el dia 28 se evaluaron con
base en los 19 pacientes que continuaron el pro-
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tocolo (9 en el grupo de hidroxizina y 10 en el
de gabapentina). El puntaje EVA fue de 2.9 (0-10)
con hidroxizina y 2.9 (0-6.2) con gabapentina.
La mediana de cambio del puntaje EVA del dia
0 al dia 28 de tratamiento fue de 5.0 (-2.0-10) en
el grupo de tratamiento con hidroxizina y de 5.0
(3.3-8.2) en el grupo de gabapentina (p = 0.661),
la diferencia no fue significativa al comparar estos
resultados por categoria general IFSI o por cate-
goria de clasificacion neurofisiolégica (p = 0.995
y p = 0.515, respectivamente). La clasificacion
de la intensidad del prurito de acuerdo con el
puntaje EVA fue: ausente en 4 pacientes (2 con
hidroxizina y 2 con gabapentina), leve en 6 pa-
cientes (3 con hidroxizina y 3 con gabapentina),
moderada en 7 pacientes (2 con hidroxizina 'y 5
con gabapentina), grave en ningln paciente y muy
grave en 2 pacientes (2 con hidroxizina vs 0 con
gabapentina). El criterio de eficacia al dia 28 de
tratamiento se cumplié en 10 pacientes (52.5%),
5 en el grupo de tratamiento con hidroxizinay 5
en el de gabapentina (p = 0.586). Cuadro 1

El puntaje DLQI fue de 7.0 (0-24) con hidroxi-
zina 'y 2.0 (0-15) con gabapentina (p =0.315).
La mediana de cambio del DLQI del dia 0 al
dia 28 de tratamiento fue de 2.0 (-5.0-12) con
hidroxizina y de 11.5 (0-20) con gabapenti-
na, diferencia estadisticamente significativa
(p = 0.013). Cuadro 1

El puntaje 5-D al dia 28 de tratamiento fue de
11.0(5-21) en el grupo de tratamiento con hidro-
xizinay de 8.5 (5-10) en el grupo de tratamiento
con gabapentina (p = 0.133), con mediana de
cambio del dia 0 al dia 28 de 6.0 (0-15) con
hidroxizina y de 12 (7-16) con gabapentina, que
resulté estadisticamente significativa (p = 0.013).

Al dia 28 de tratamiento 8 pacientes (42.1%)
reportaron efectos secundarios, 6 con hidroxizina
(75%) y 2 con gabapentina (25%; p = 0.055). De
ellos, 6 pacientes con hidroxizina (100%) tuvie-
ron dos o mas efectos secundarios, mientras que
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en los pacientes con gabapentina s6lo se report6
un efecto secundario en cada caso. El principal
efecto secundario reportado fue somnolenciaen 5
pacientes (62.5%), 4 con hidroxizina (66.7%) y 1
con gabapentina (50%). Otros efectos secundarios
en el dia 28 de tratamiento en el grupo de hidroxi-
zina fueron xerostomia (n = 3; 75%), mareo (n = 2;
50%), fatiga (n = 3; 75%), cefalea (n = 1; 25%) y
temblor (n=1; 50%) y en el grupo de gabapentina
fue mareo (n = 1; 50%). S6lo un paciente (12.5%)
en tratamiento con hidroxizina lo suspendié a
causa de los efectos secundarios, en el resto de los
pacientes los sintomas fueron leves o intermitentes
y tolerables (p = 0.636). Cuadro 1

Correlacion entre los instrumentos de
evaluacion del prurito

Como objetivo secundario del estudio, se eva-
lGo mediante la prueba rho de Spearman la
correlacién entre los puntajes reportados para
las escalas EVA, escala 5-D y DLQI basales,
en el dia 28 de tratamiento y su mediana de
cambio (cambio del dia 0 al 28). La correlacién
fue estadisticamente significativa Gnicamente
en los siguientes casos: correlacién moderada
entre el puntaje 5-D y DLQI inicial y al dia 28
de tratamiento (r =0.558, p=0.005y r = 0.507,
p = 0.027, respectivamente; Figuras 1y 2);
correlaciéon fuerte entre el puntaje EVA y el
puntaje 5-D al dia 28 de tratamiento r = 0.819
(p < 0.001; Figura 3).

DISCUSION

El prurito crénico, que ocurre no sélo en el
contexto de enfermedades dermatolégicas, sino
también en un gran ndmero de enfermedades sis-
témicas, neuroldgicas y psiquiatricas, constituye
un problema de salud trascendente debido a su
elevada incidencia, alto efecto en la calidad de
vida, frecuente resistencia al tratamiento y los
costos derivados del mismo. Este estudio se llevé
a cabo para demostrar la eficacia de gabapentina
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Figura 1. Correlacién entre la intensidad del prurito
medida con escala de las 5-dimensiones y el indice
de calidad de vida dermatolégico (DLQI) previo al
inicio de tratamiento con hidroxizina o gabapentina
en 24 pacientes con prurito crénico.

comparada con hidroxizina en el tratamiento del
prurito crénico de diversas causas.

Respecto a la causa del prurito crénico, el mayor
porcentaje se debid a enfermedades sistémicas
y en correlacién con este resultado, la categoria
de etiopatogenia mas frecuente fue la neurogé-
nica, en estos casos el control del prurito a nivel
central es particularmente relevante.

En las mediciones basales los resultados de la
escala visual andloga (EVA) indicaron que la
clasificacion de severidad del prurito crénico
fue grave o muy grave en 79.2% de los pacien-
tes, mientras que en el resto fue moderada. Los
puntajes del Indice de calidad de vida (DLQI) y
escala de las 5-dimensiones para prurito (5-D)
se encontraron elevados mas de 50% de los
rangos correspondientes. A pesar de lo anterior,
no se demostré correlacién entre los resultados
de la severidad del prurito cuantificados por EVA
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Figura 2. Correlacién entre la intensidad del prurito
medida con escala de las 5-dimensiones y el indice
de calidad de vida dermatolégico (DLQ)I) al dia 28
de tratamiento con hidroxizina o gabapentina en 24
pacientes con prurito crénico.

comparados con la escala 5-D o con el DLQ),
pero si hubo correlacién estadisticamente signi-
ficativa entre la gravedad del prurito cuantificada
mediante la escala 5-D y el grado de afectacion
en la calidad de vida segtn el DLQ)I; esta co-
rrelacién puede explicarse por la estructura del
cuestionario 5-D que, ademds de medir intensi-
dad, evalda otros cuatro dominios, que incluyen
duracion, direccion, distribucion y discapacidad,
este dltimo dominio permite detectar los efectos
en la calidad de vida.” La gravedad inicial del
prurito medida por EVA, 5-D y DLQI no mostré
diferencias significativas entre los dos grupos
de estudio, que pudieran influir en el resultado.

La escala EVA se aplico por segunda vez a los tres
dias de comenzado el tratamiento, con el fin de
evaluar las diferencias entre el inicio del efecto
en el prurito crénico de ambos medicamentos,
se observo que el cambio en el EVA inicial-dia
3 fue mayor en los pacientes tratados con hidro-
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Figura 3. Correlacién entre la intensidad del prurito
medida con escala de las 5-dimensiones y la Escala
Visual Analoga al dia 28 de tratamiento con hidroxizi-
na o gabapentina en 24 pacientes con prurito crénico.

Xizina que en los tratados con gabapentina; sin
embargo, esta diferencia no resulté estadistica-
mente significativa.

La tercera medicién de la gravedad del prurito
se realiz6 a los 28 dias, al cabo de los cuales la
mediana de puntaje EVA, la mediana de cambio
EVA inicial-dia 28 y el nimero de pacientes que
cumplieron el criterio de eficacia EVA fueron si-
milares. Sin embargo, el cambio basal-dia 28 en
el puntaje DLQI y en el 5-D fue significativamente
mayor en los pacientes del grupo de tratamiento
con gabapentina. Nuevamente se demostré una
correlacion estadisticamente significativa entre los
puntajes DLQI y 5-D vy, ademas, fuerte correla-
cién entre el puntaje EVA'y el 5-D. Los resultados
anteriores hacen hincapié en la naturaleza multi-
dimensional del prurito, que condujo a Elmany
colaboradores,” autores de la escala 5-D, a desa-
rrollar un instrumento de evaluacion del prurito
capaz de detectar cambios en el tiempo y efecto
en la calidad de vida. Esto implica que, a pesar
de que los cambios en la gravedad del prurito
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analizados Ginicamente con base en la intensidad
fueron similares en ambos grupos de tratamiento,
si se evaltan otras caracteristicas, como la dura-
cién, direccion, distribucién y principalmente los
efectos en la calidad de vida, la gabapentina de-
muestra mayor magnitud de cambio. La estrecha
correlacion entre los puntajes en la escala EVA 'y
5-D al dia 28, que no se observo en la evaluacién
basal, puede explicarse desde la misma perspec-
tiva, porque al haber mejoria significativa en los
otros cuatro dominios, el puntaje 5-D depende
primordialmente del dominio de intensidad, que
a su vez esta directamente relacionado con el
puntaje EVA.

Asimismo, fueron notables los efectos secunda-
rios reportados en ambos grupos de tratamiento.
El efecto secundario mas frecuente en el grupo
de hidroxizina y en el de gabapentina fue la som-
nolencia, lo que coincide con lo reportado en
la bibliografia;?*2' sin embargo, se observé que
estos efectos disminuyeron en mayor proporcion
en los pacientes tratados con gabapentina a me-
dida que se prolongo el tratamiento, alcanzando
significacion limitrofe y este cambio proba-
blemente también se vincula con los efectos
observados en la escala 5-D y DLQ)I, porque si
bien el alivio del prurito con respecto a la inten-
sidad en el grupo de hidroxizina fue similar al de
gabapentina, la persistencia de efectos secunda-
rios puede tener efecto negativo en la calidad de
vida de los pacientes tratados con hidroxizina.
Este resultado contrasta con los obtenidos por
Marquez y colaboradores* en su estudio de
desloratadina versus gabapentina efectuado en
22 pacientes con hemodidlisis, porque si bien
no encontraron diferencias significativas entre
la eficacia de ambos medicamentos, los efectos
secundarios asociados con desloratadina fueron
menores que los observados con gabapentina.

En este estudio se demostré que la gabapentina
oral a dosis de 300 mg/dia es efectiva para el
tratamiento del prurito crénico ya sea de origen
dermatolégico o sistémico.
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Se corroboré que la escala 5-D constituye una
herramienta Gtil para evaluar el prurito como
sintoma multidimensional, por lo que se propone
que puede ser un instrumento mas apropiado
para realizar las evaluaciones en ensayos clinicos.

Al considerar la evaluacién multidimensional del
prurito, se demostr6 que gabapentina es superior
a hidroxizina en el tratamiento del prurito cré-
nico al generar mayor reduccion en la gravedad
y menos efectos secundarios.

Este estudio tiene limitaciones derivadas de la
falta de cegamiento y el tamafio de la muestra; sin
embargo, a nuestro saber, es uno de los primeros
ensayos clinicos comparativos de la administra-
cién de gabapentina en el tratamiento del prurito
crénico en nuestro pais y en la bibliografia general
el primero en el que se evalGa prurito de diversas
causas. Si bien la heterogeneidad de la muestra
confiere cierta limitacién al estudio, la inclusién
de diversas causas se consider6 oportuna debido
a la regulacion central del prurito porque inclu-
so en el prurito de origen pruritogénico se ha
demostrado que el estimulo desencadenado pe-
riféricamente puede ser modificado por diversos
neuromoduladores en el sistema nervioso central.?

Al considerar la importancia de los resultados se
plantea la oportunidad de realizar a futuro una
evaluacion doble ciego, probando dosis mayores
de cada uno de los farmacos, con mayor tamafo
de muestra.
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