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¢Previene la vitamina C la aparicion del sindrome de
dolor regional complejo en pacientes sometidos a
cirugia por trauma de extremidades?

Does vitamin C prevent the occurrence of complex regional pain
syndrome in patients with extremity trauma requiring surgery?

Autores: Jorge Cabrolier[1,3], Marcelo Molina[2,3]

Filiacion:

[1] Pontificia Universidad Catdlica de Chile, Santiago, Chile
[2] Departamento de Traumatologia y Ortopedia, Facultad de Medicina, Pontificia Universidad Catolica

de Chile, Santiago, Chile
[3] Proyecto Epistemonikos

E-mail: mmolinas@med.pu.cl

Citacion: Cabrolier J, Molina M. Does vitamin C prevent the occurrence of complex regional pain
syndrome in patients with extremity trauma requiring surgery?. Medwave2015 Jul;(Suppl 1):e6184

doi: 10.5867/medwave.2015.6184
Fecha de publicacién: 29/7/2015

Resumen

El sindrome de dolor regional complejo es una patologia neuroinflamatoria que afecta tanto al sistema
nervioso central como al periférico, y se caracteriza por dolor desproporcionado en relacion al trauma
experimentado por el paciente. Se ha planteado que el uso de vitamina C podria prevenir la aparicion
de este sindrome en pacientes con trauma y cirugia de extremidades. Utilizando la base de datos
Epistemonikos, la cual es mantenida mediante busquedas en 30 bases de datos, identificamos dos
revisiones sistematicas que en conjunto incluyen sélo un estudio controlado aleatorizado. Realizamos
una tabla de resumen de los resultados utilizando el método GRADE. Concluimos que existe
incertidumbre sobre si la vitamina C podria ser Util en la prevencién del sindrome de dolor regional
complejo en estos pacientes porque la certeza de la evidencia es muy baja.

Problema

El sindrome de dolor regional complejo es una condicion
que puede ocurrir luego de un traumatismo o una cirugia
de extremidades, y contribuye a que los pacientes
presenten una mayor estadia hospitalaria y una
rehabilitacion mas lenta. La vitamina C es un medicamento
de bajo costo y seguro, cuya propiedad antioxidante podria
estabilizar los radicales libres que normalmente dafiarian
las membranas lipidicas y la microcirculacion, por lo que se
ha planteado que podria prevenir la aparicién del sindrome
de dolor regional complejo en pacientes con trauma de
extremidades, especialmente en aquellos que requieren
cirugia.
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Métodos

Utilizamos la base de datos Epistemonikos, la cual es
mantenida mediante blusquedas en 30 bases de datos, para
identificar revisiones sistematicas y sus estudios primarios
incluidos. Con esta informacidon generamos un resumen
estructurado, siguiendo un formato preestablecido, que
incluye mensajes clave, un resumen del conjunto de
evidencia (presentado como matriz de evidencia en
Epistemonikos), metanalisis del total de los estudios en
caso de identificar mas de un estudio pertinente, tablas de
resumen de resultados con el método GRADE, y tabla de
otras consideraciones para la toma de decision.
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Mensajes clave

e Existe incertidumbre sobre si la vitamina C podria prevenir la aparicion del sindrome de dolor
regional complejo en pacientes sometidos a cirugia por trauma de extremidades porque la
certeza de la evidencia es muy baja.

Acerca del conjunto de evidencia para esta pregunta

Encontramos dos revisiones sistematicas [1],[2] que incluyen
cuatro estudios primarios reportados en seis

referencias [3],[4],[5],[6]1,[7],[8], de los cuales solo uno
corresponde a un estudio controlado aleatorizado (reportado en dos
referencias) [6],[7].

Esta tabla y el resumen en general se basan en este Ultimo.

Cual es la evidencia.
Véase matriz de evidencia
en Epistemonikos mas abajo.

Fueron incluidos pacientes adultos (18 anos o mas), con fractura
de una o ambas munecas, sometidos a tratamiento conservador o
Qué tipo de pacientes cirugia. Todos los tipos de fractura de muneca fueron incluidos.
incluyeron los estudios Los tratamientos quirurgicos incluidos fueron reduccion cerrada y
fijacion externa (técnica puente), reduccidon cerrada vy fijacion
interna (Kapandji) y reduccion abierta y fijacion interna.

El estudio comparod dosis diarias de 200, 500 y 1500 mg por 50
dias, comenzando el dia de la lesion.
La comparacion fue contra placebo.

Qué tipo de intervenciones
incluyeron los estudios

Incidencia de sindrome de dolor regional complejo tipo I
diagnosticado de forma clinica utilizando criterios de Veldman,
debiendo cumplirse 4 de los siguientes 5 criterios:

e Dolor difuso desproporcionado para la etapa de tratamiento de

la fractura
Qué tipo de o Diferencia en coloracion de la piel respecto a mano o mufieca
desenlaces midieron contralateral

e Edema difuso

e Diferencia en temperatura respecto a mano o mufieca
contralateral

e Rango de movilidad activa de mufieca y dedos disminuido,
desproporcionado para la etapa de tratamiento de la fractura

Resumen de los resultados

La informacidén sobre los efectos de vitamina C para la prevencion de sindrome de dolor regional
complejo tipo I estd basada en un estudio aleatorizado que incluye 416 pacientes con 427 fracturas de
radio distal, de los cuales 48 requirieron tratamiento quirdrgico (sélo estos ultimos fueron considerados
en nuestro analisis).

e Existe incertidumbre sobre si la vitamina C previene la aparicidon del sindrome de dolor regional
complejo en pacientes con trauma de extremidades que requieren cirugia porque la certeza de
la evidencia es muy baja.
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Vitamina C para la prevencion del sindrome de dolor regional complejo en cirugia
por trauma de extremidades

Pacientes Trauma de extremidades que requiere cirugia
Intervencion Vitamina C
Comparacion Placebo
Efecto absoluto™®
Z = = = Efecto relativo Ce'rteza'de la
Desenlace SIN vitamina C CON vitamina C (IC 95%) evidencia
Diferenda: pacientes por 1000 {GRADE)

Sindrome de 51 por 1000 10por1000 | . OGO
dolor regional Diferencia: 81 pacientes menos por 1000 (0'065 a 2,412) :
complejo tipo I | (Margen de error: 90 menos a 128 més) Muy Baja

Margen de error = Intervalo de confianza del 95%.
RR: Riesgo relativo.
GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group (ver dltima paginz).

*Los riesgos SIN vitamina C estén basados en los riesgos del grupo control en los estudios. El riesgo
CON vitamina C (y su margen de error) esta calculado 2 partir del efecto relativo {y su margen de
error).

* Se disminuyd en dos niveles |a certeza de la evidencia por imprecisién. El margan de error incluye
tanto un beneficic come un riesgo clinicamente importanta,

* Se disminuyd la certeza de la evidencia en un nivel debido 2 que el estudic analizado sélo considera
pacientas con fractura de radio distal como poblacidn estudiada, por lo que representa evidencia
indirecta para poblacién que presenta otro tipo de trauma de extremidades, que constituyan la mayoria
de los casos de interss,

Acerca de la certeza de la evidencia (GRADE)*

Alta: La investigacion entrega una muy buenaindicacion del efecto probable. La probabilidad de que el
efecto sea sustandalmente distintoT es baja.

COCe)

Moderada: La investigacion entrega una buena indicacion del efecto probable. La probabilidad de que el
efecto sea sustandalmente distintoT es moderada.

@200
Baja: La investigaddn entrega alguna indicacion del efecto probable. Sin embargo, |a probabilidad de que el
efecto sea sustancalmente distintoT es alta.

@000

Muy baja: La investigacién no entrega una indicacién confiable del efecto probable. La probabilidad de que
el efecto sea sustandalmente distintoT es muy alta.

* Esto es también denominado 'calidad de la evidencia’ o ‘confianza enlos estimadores del efecto”.
T Sustancialmente distinto = una diferencia suficentemente arande como para afectar la decisidn
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Otras consideraciones para la toma de decision

A quién se aplica y a quién no se aplica esta evidencia

e Esta evidencia se aplica a pacientes mayores de 18 afios con antecedente de fractura de
radio distal que requieren de tratamiento quirlrgico para su resolucion.

e Es razonable pensar, en base a argumentos fisiopatoldgicos, que el efecto de la intervencion
seria similar en otros eventos traumaticos que afecten extremidades, como en fracturas de
tobillo y pie tratadas quirdrgicamente. Los estudios observacionales identificados cubren
algunas de estas poblaciones, pero la muy baja certeza de la evidencia proveniente de ellos
no cambia sustancialmente las conclusiones.

Sobre los desenlaces incluidos en este resumen

e Este resumen solo considera la incidencia de sindrome de dolor regional complejo como
desenlace.

Balance riesgo/beneficio y certeza de la evidencia

e Si bien no existen efectos adversos reportados en pacientes sanos con el uso de vitamina C
en las dosis recomendadas por el estudio analizado, no es posible realizar un adecuado
balance riesgo/beneficio debido a la muy baja certeza de la evidencia sobre los beneficios.

Consideraciones de recursos

e Sj bien se trata de una intervencion de bajo costo, no es posible realizar un adecuado
balance entre costo y beneficio porque la certeza de la evidencia existente es muy baja.

Diferencias entre este resumen y otras fuentes

e Los mensajes clave de nuestro resumen son parcialmente discordantes con las conclusiones
de las revisiones sistematicas individuales identificadas [1],[2], las cuales entregan una
conclusiéon mas optimista, en parte porque le dan mayor peso a los estudios observacionales
que incluyen. Sin embargo, la inclusidon de estos estudios en nuestro resumen no cambia
sustancialmente nuestras conclusiones.

e La conclusion principal de este resumen es parcialmente discordante con la guia clinica
existente, la cual incorpora una baja proporcion de la evidencia identificada, en buena parte
porgue no existia al momento de su publicacion [9].

éPuede que cambie esta informacion en el futuro?

e La probabilidad de que futura evidencia cambie las conclusiones principales de este resumen
es muy alta, debido a la baja certeza de la evidencia existente.
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Como realizamos este resumen

Mediante métodos automatizados y colaborativos recopilamos toda la evidencia relevante para la
pregunta de interés y la presentamos en una matriz de evidencia.
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Comenzando desde cualquier revisién sistematica, Epistemonikos construye una matriz
basada en las conexiones existentes en la base de datos.

El autor de la matriz puede seleccionar la informacién pertinente para una pregunta
especifica de salud (tipicamente en formato PICO) de manera de desplegar el conjunto de
informacion para esa pregunta.

Las filas representan las revisiones sistematicas que comparten al menos un estudio

primario, y las columnas muestran los estudios.
Los recuadros en verde corresponden a estudios incluidos en las respectivas revisiones.

Siga el enlace para acceder a la version interactiva: Efficacy of vitamin C for complex regional pain
syndrome in extremity surgery

Notas Declaracion de conflictos de intereses
Si con posterioridad a la publicacion de este resumen se Los autores declaran no tener conflictos de intereses con la
publican nuevas revisiones sistematicas sobre este tema, materia de este articulo.

en la parte superior de la matriz se mostrara un aviso de .

“nueva evidencia”. Si bien el proyecto contempla la Referencias

actualizacién periédica de estos resimenes, los usuarios
estan invitados a comentar en Medwave o contactar a los
autores mediante correo electréonico si creen que hay
evidencia que motive una actualizacién mas rapida.
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Luego de crear una cuenta en Epistemonikos, al guardar las
matrices recibira notificaciones automaticas cada vez que
exista nueva evidencia que potencialmente responda a esta
pregunta. El detalle de los métodos para elaborar este
resumen estan descritos aqui:
http://dx.doi.org/10.5867/medwave.2014.06.5997.

La Fundacién Epistemonikos es una organizacion que busca
acercar la informacidn a quienes toman decisiones en salud,
mediante el uso de tecnologias. Su principal desarrollo es
la base de datos Epistemonikos (www.epistemonikos.org).

Los resimenes de evidencia siguen un riguroso proceso de
revision por pares interno.
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