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Sensibilizacion central y receptores sigma-1
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Los receptores sigma-1 (o) han sido clonados y no guardan
homologia estructural con ninguna otra proteina de mamife-
ros. Estan presentes en areas del SNC importantes para la
transmision y el control de la informacion dolorosa y modu-
lan la actividad de los receptores de NMDA', por lo que po-
drian modular aquellos tipos de dolor en los que estan
implicados mecanismos de sensibilizacion central depen-
dientes de la activacion de estos receptores. Para valorar
esta hipotesis hemos usado ratones normales y modificados
genéticamente para que estuvieran desprovistos del recep-
tor o, (KOo,). Los animales fueron tratados con farmacos
agonistas y antagonistas de dicho receptor y con oligodeoxi-
nucledtidos antisentido (ODNs), para inhibir la expresion del
receptor o,. Los efectos de estos tratamientos fueron eva-
luados en modelos experimentales representativos de dis-
tintos tipos de dolor (nociceptivo agudo, neurogénico y
neuropatico).

En ratones normales, los antagonistas del receptor o,
(BD-1063, BD-1047, NE-100) carecen de efecto en mode-
los de dolor nociceptivo agudo (retirada de la cola de un
foco calorifico, pinchazo de la pata), pero producen un
efecto antialodinico dosis-dependiente en modelos de
sensibilizacion central (alodinia mecanica a estimulos
puntiformes inducida por la inyeccion intraplantar de
capsaicina)?. Resultados similares se obtienen al admi-
nistrar por via intracerebroventricular ODNs frente al re-
ceptor o,. El efecto antialodinico de los antagonistas o,
revierte de modo dosis- dependiente con el agonista o,
PRE-084, lo que indica que se debe especificamente a la
actuacion sobre dicho receptor. Los ratones KOg, no ex-
presan el receptor o, (estudios de marcaje con [3H](+)
pentazocina y de western blot) y no desarrollan alodinia
mecanica tras la administracion de capsaicina; en cam-

bio, responden normalmente a los estimulos nociceptivos
agudos?. Los ratones KOo, tampoco desarrollan alodinia
mecanica, ni alodinia al frio en modelos experimentales
de dolor neuropatico (neuropatia inducida por adminis-
tracion repetida de paclitaxel o por ligadura del nervio
ciatico)3. Ademas, la administracion subcutanea de anta-
gonistas del receptor o, inhibe la expresion de ambos ti-
pos de alodinia en dichos modelos de neuropatia dolorosa
en ratones normales e incluso previene el desarrollo de
la neuropatia inducida por paclitaxel cuando el antago-
nista o, se administra antes de cada una de las dosis del
antineoplasico.

Estos datos sugieren que los receptores o, estan implica-
dos en los mecanismos de sensibilizacion central que per-
miten la alodinia, pero no interfieren con el dolor
fisiolégico (nociceptivo agudo), y que los antagonistas o,
podrian ser utiles para el tratamiento de ciertos tipos de
dolor (p. €j., dolor neuropatico) en los que los mecanismos
de sensibilizacion central juegan un papel relevante. La
trascendencia de estos datos ha sido reconocida reciente-
mente en una editorial de la revista Pain“.
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Las citocinas juegan un papel importantisimo en la reaccion
del Sistema Nervioso ante una lesion. Numerosos estudios
experimentales han demostrado evidencias de que las cito-
cinas proinflamatorias pueden inducir o facilitar el dolor
neuropatico. Ademas otros estudios demuestran que el blo-
queo de las citocinas proinflamatorias y/o la administracion
de citocinas antiinflamatorias reducen la hiperalgesia en
modelos animales de dolor inflamatorio y neuropatico.

Entre estas citocinas proinflamatorias se encuentra el Factor
de Necrosis Tumoral alfa (TNF-a). Esta citocina participa en la
modulacion de los primeros cambios degenerativos que se pro-
ducen tras el dano nervioso. El TNF-« es producido en SNC por
la microglia y astrocitos y en sistema nervioso periférico por
células de Schwann y diferentes células sanguineas como los
mastocitos. Una leve lesion o la simple manipulacion del nervio
ciatico es suficiente para crear un incremento local del TNF-a.

En el modelo de dolor neuropatico por constriccion croni-
ca del nervio ciatico (CCI) los niveles de TNF-«a estan eleva-
dos tanto en la zona de la lesion como en los ganglios de la
raiz dorsal (DRG) y en médula, donde existe un aumento de
inmunorreactividad en las células gliales y en neuronas. Este
aumento ya se puede cuantificar a la hora de producirse la
lesion. Por otro lado la administracion de inhibidores de
TNF-a como la talidomida o el etanercept disminuye el com-
portamiento nociceptivo de ratas sometidas a CCl'. Este
aumento de TNF-a también se ha observado en modelos de
dolor inflamatorio con Coadyuvante de Freud (CFA).

En neuropatias periféricas también se ha visto un aumento
de los niveles de TNF-a. El antitumoral paclitaxel, produce
una neuropatia bilateral que cursa con alodinia e hiperal-
gesia. En este modelo se observa un aumento de células
gliales activadas (microglia y astrocitos) y un aumento en los
niveles de TNF-a en las primeras fases del desarrollo de la

neuropatia. El tratamiento con un agonista cannabinoide
produce una reduccion del comportamiento nociceptivo y
una disminucion de la activacion glial2.

En estudios clinicos también se ha visto que determinadas
patologias que cursan con hiperalgesia estan acompanadas de
un aumento en los niveles de TNF-a. Aunque existen resultados
controvertidos, se ha descrito que pacientes con fibromialgia
presentan niveles séricos de TNF-a elevados comparados con
los controles. También se ha postulado la posible utilidad del
bloqueo del TNF con etanercept en el dolor lumbar por hernia
discal y en ciertos tipos de neuropatias periféricas dolorosas
que presentan niveles de T™~F mas altos. En pacientes con el
Sindrome de Dolor Regional Complejo se ha visto un aumento
de citocinas proinflamatorias y un descenso de citocinas antiin-
flamatorias. En estos pacientes la terapia anti-TNF (lenalidomi-
da, infliximab) ha dado muy buenos resultados?.

Todo estos datos hace pensar que una de las potenciales
estrategias para el tratamiento de algunos tipos de dolores
cronicos que cursa con hiperalgesia pueda ser la terapia
anti-TNF-a.
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Dolor neuropatico
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El dolor neuropatico (DN) es una de las variedades del dolor
que mas preocupa a médicos y pacientes, suponiendo habi-
tualmente un gran reto profesional por su complejidad y
tratamiento.

En 1994, la IASP (Organizacion Internacional para el Estu-
dio del Dolor) definié el DN como aquel que es iniciado o
causado por una lesion primaria o disfuncidn del sistema
nervioso'.

En los Ultimos afos, el grupo de interés especial en DN
(NeuPSIG) de la IASP, lo ha redefinido como aquel que apare-
ce como una consecuencia directa de una lesion o enferme-
dad que afecta al sistema somatosensorial. Ademas proponen
introducir un sistema de graduacion de DN “claro” “proba-
ble” y “posible”?.

Su incidencia o prevalencia no esta bien determinada de-
bido a la gran variedad de patologias generadoras y la am-
plia gama de manifestaciones clinicas. Se estima entre el
1y el 8%, incrementando la incidencia con la edad.

La etiologia puede estar en relacion con enfermedades o
lesiones en los nervios periféricos, como irritacion, compre-
sion, apraxia o enfermedades infecciosas o metabolicas, aso-
ciandose a variadas alteraciones motoras y sensoriales,
presentando una distribucion caracteristica que nos va a per-
mitir localizar el nervio, la raiz o el plexo afectados. Otras
veces puede estar en relacion con enfermedades o lesiones a
nivel del sistema nervioso central, a nivel medular o cere-
bral, afectandose regiones mas extensas del cuerpo.

Los principales factores implicados en su fisiopatologia
son hiperexcitabilidad neuronal y falta de inhibicion des-
cendente. La heterogeneidad del DN viene dada por sus
multiples etiologias, sus multiples signos y sintomas y la po-
sibilidad de multiples mecanismos fisiopatologicos.

EL DN clinicamente se caracteriza por la combinacion de
sintomas inespecificos tanto positivos como negativos. Sien-
do habitual que pacientes con una misma etiologia refieran

distintos sintomas, y que un mismo sintoma sea manifestado
por pacientes con etiologias muy diversas. Ademas en un
mismo individuo pueden coexistir diferentes tipos de dolor
(DN y nociceptivo) y en diferentes combinaciones, contribu-
yendo a la gran variedad de cuadros clinicos que nos pode-
mos encontrar.

Conocemos como sindrome de dolor regional complejo
(CRPS en sus siglas en inglés) aquellos dolores que se produ-
cen después de un traumatismo que afecta a una extremidad
con (tipo 1) o sin (tipo Il) lesion nerviosa. Su mecanismo v fi-
siopatologia no es bien conocida. Clinicamente se caracteriza
por dolor (espontaneo e hiperalgesia), deterioro de la funcion
motora, edemas y alteraciones autonémicas (cambios en el
flujo sanguineo y en la sudoracion). Toda la clinica muestra
una distribucion distal y generalizada, sin corresponder al te-
rritorio de un nervio o raiz nerviosa. El reconocimiento precoz
y una estrategia multidisciplinaria de tratamiento parecen
importantes para obtener un buen resultado.

EL DN no tiene un tratamiento Unico. La eficacia del trata-
miento del DN depende en gran medida de su sospecha y
deteccion precoz, y del uso de variadas estrategias terapéu-
ticas tanto farmacoldgicas como no farmacoldgicas. A los
avances en la farmacoterapéutica se ha unido el desarrollo
tecnologico, impulsando ambos el desarrollo de terapias in-
tervencionistas para el DN refractario®.
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Nuevas recomendaciones del NeuPSIG para el diagnostico
y valoracion del dolor neuropatico

M.V. Ribera Canudas y A. Mantilla Rodriguez
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La Asociacion Internacional para el Estudio del Dolor (IASP),
en el ano 1994 definio el dolor neuropatico como “El dolor
iniciado o causado por una lesion primaria o una disfuncion
del sistema nervioso central 6 periférico”. Esta definicion ha
sido utilizada para distinguir el dolor neuropatico de otros
tipos de dolor, pero no aporta una precision diagnodstica ni
precision anatomica. Se precisa resolver dos cuestiones: la
primera es que el dolor neuropatico necesita ser distinguido
del dolor secundario a cambios neuroplasticos en el sistema
nociceptivo, resultantes de una estimulacion nociceptiva lo
suficientemente fuerte, p. ej., dolor inflamatorio. La segun-
da cuestion es que el dolor neuropatico necesita distinguirse
del musculoesquelético y otros tipos de dolor que aparecen
indirectamente en el curso de desordenes neurologicos. La
carencia de precision de esta definicién ha impedido progre-
sar en cuanto al diagndstico, clasificacion, epidemiologia y
tratamiento.

Algunos autores han propugnado omitir el término de “dis-
funcion”, ya que sugieren que de esta forma la definicion de
dolor neuropatico se podria extender a cualquier tipo de
dolor persistente, tanto somatico como visceral, ya que to-
dos estos tipos de dolores, con el tiempo, desarrollan cam-
bios funcionales en las estructuras nerviosas involucradas en
la transmision del dolor. En el afo 2003, Backonja sugeria
que la definicion de dolor neuropatico deberia incluir sola-
mente “Dolor producido por una lesion del sistema nervioso
central 6 periférico”. Sin embargo, con esta definicién po-
drian quedar fuera de la clasificacion de dolor neuropatico
entidades como la neuralgia esencial del trigémino o el sin-
drome de dolor regional complejo.

En el afio 2008, la IASP mediante el consenso de un comité
de especialistas, propuso una nueva definicion de dolor neu-

ropatico, para lo cual, se requiri6 de la revision de las defi-
niciones de dolor neuropatico planteadas y publicadas desde
1994.

El objetivo de este grupo, fue desarrollar una definicion
mas precisa de dolor neuropatico, que pueda ser de utilidad
en el ambito de la investigacion clinica y que pueda incluir-
se en la nosologia de los desordenes neurologicos. Adicional-
mente presenta una escala de graduacién que define el nivel
de certeza de que ciertas condiciones clinicas sean de natu-
raleza neuropatica. El dolor neuropatico es un sintoma, cuyo
diagnostico indica una lesion o patologia del sistema soma-
tosensorial, que integra una serie de sintomas con una le-
sion/patologia.

Se revisaron estas definiciones y se correlacionaron con
las caracteristicas de los desordenes generalmente acepta-
dos como causantes de dolor neuropatico (neuralgia del tri-
gémino, dolor secundario a polineuropatia diabética,
neuralgia postherpética, dolor postraumatico central). Tam-
bién se revisaron los desérdenes aceptados como desenca-
denantes de dolor nociceptivo (dolor postoperatorio,
osteoartritis, dolor musculoesquelético).

Existe una revision sistematica de la sensibilidad de los
tests de signos sintomas de dolor neuropatico que fue publi-
cada por un grupo de expertos del EFNS. Esta reconocido que
actualmente no existe una herramienta diagndstica precisa
que permita establecer un diagnodstico inequivoco de dolor
neuropatico. En consecuencia, una escala de graduacion con
diferentes niveles de certeza sobre la presencia de dolor neu-
ropatico se considera un importante avance en el proceso.

Asi pues, se propone reemplazar la definicion aceptada
hasta el momento como la mas precisa, por una nueva que
busca suplir las deficiencias de la anterior. Este consenso
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define el dolor neuropatico como “dolor que aparece como
consecuencia directa de una lesion o patologia que afecta el
sistema somatosensorial”. La practica clinica a largo plazo 'y
quiza futuros estudios determinaran la utilidad de la presen-
te escala y la necesidad de revisiones por ejemplo para in-
cluir en ella sintomas. También es importante anotar que
una posible deficiencia de la escala o de la redefinicion radi-
ca en que pacientes con déficits somatosensoriales no nece-
sariamente experimentan dolor.
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Cuestionarios para el diagnéstico del dolor neuropatico:

valoraciéon comparativa

R. Galvez
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La evaluacion del dolor deberia ser planteado e integrado
en la practica clinica diaria como un parametro ordinario,
incorporandolo al registro habitual por los diferentes pro-
fesionales. Es lo que se ha llamado el quinto signo vital.
La evaluacion del dolor conduce no solo a determinar el
dolor del paciente o la efectividad analgésica, sino tam-
bién a discriminar diferentes variedades de dolor y a faci-
litar el tratamiento analgésico correspondiente. A su vez
se interpreta por el paciente como un mayor acercamien-
to e interés del profesional, lo que mejora la calidad de
la relacion médico-paciente y favorece un registro grafico
del dolor.

En el caso del dolor neuropatico (DN), uno de los princi-
pales problemas que subyace para el adecuado tratamien-
to, es su correcto diagnostico, si bien en la clinica diaria
con relativa frecuencia es erroneo, sobre todo en el marco
de Atencion Primaria. El peso diagndstico actualmente lo
lleva una historia clinica de dolor lo mas completa posible y
donde se integren los descriptores tipicos del DN: pareste-
sias, disestesias, crisis lancinantes, hipoestesia, alodinia,
hiperalgesia. Esto se completa con una correcta explora-
cion neurolodgica del territorio afecto, en busca de posibles
trastornos somatosensoriales. El resto de pruebas neurofi-
siologicas o visuales, suelen ser complementarias, pero no
son en ningun caso los pilares y su negatividad, no excluye
la existencia de DN.

En la Ultima década han surgido una serie de cuestionarios
de dolor, orientados para el dolor neuropatico o al menos de
utilidad discriminativa entre dolor neuropatico y nocicepti-

vo. Estas escalas pueden considerarse como excelentes he-
rramientas de ayuda diagnostica, en muchas ocasiones
confirmatorias de un componente de dolor neuropatico, y la
mayoria para ser utilizadas en la practica diaria por cual-
quier profesional que se enfrente a pacientes con dolor. Las
escalas idoneas deberian ser faciles de entender, sencillas
de manejo, y rapidas en su ejecucion, intentando que sean
administradas.

Escalas de dolor neuropatico

Entre las principales escalas aparecidas para dolor neuropa-
tico destacan varias: LANSS (Benett, 2001), NPSI (Bouhassi-
ra, 2004), DN-4 Questionnaire (Bouhassira, 2005), ID-Pain
(Portenoy, 2006) y PAIN DETECT (Freynhagen, 2006). Al mar-
gen estarian las escalas mas generales (BPI), o la calidad de
vida (SF-36 o EuroQuol).

Algunas de ellas estan disponibles en castellano, habiendo
sido traducidas al castellano y validadas lingiiisticamente,
facilitando las cosas. Entre las principales validadas se en-
cuentran la escala LANSS, la DN-4, la NPSI y a ID y mas re-
cientemente la PAIN-DETECT, pendiente de ser publicada su
validacion al castellano.

Las cinco escalas son autoadministradas y unidimensio-
nales, intentando dar una aproximacion al componente
neuropatico. En general, son relativamente faciles de rea-
lizar y rapidas, si bien hoy dia se carece de articulos publi-
cados donde se hagan comparaciones entre ellas.
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:Siguen siendo validos los criterios de la IASP para el diagnéstico

del SDRC?

J.L. de la Calle Revirieg
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Durante anos muchos especialistas han realizado un gran es-
fuerzo por conseguir un consenso sobre la taxonomia, fisio-
patologia, y tratamiento de este sindrome. Este esfuerzo se
ha traducido en el desarrollo de conferencias de consenso
como la realizada en Orlando, Florida, en 1993 donde se
decidio sustituir el término confuso de distrofia simpatica
refleja, por el sindrome de dolor regional complejo (SDRC).
Desde entonces se han realizado otras tres conferencias
mas, la primera para establecer una guia de tratamiento, la
segunda en Cardiff, Gales, en el afio 2000, para discutir so-
bre la fisiopatologia y algunas consideraciones diagnosticas,
y la ultima en Budapest, Hungria, en el afio 2003, para esta-
blecer un consenso sobre la terminologia, criterios diagnos-
ticos y el tratamiento del sindrome. Antes de la conferencia
de Orlando, la nomenclatura y criterios diagndsticos de los
sindromes conocidos como distrofia simpatica refleja y cau-
salgia era confusa. Durante afos se habian venido utilizando
otras muchos términos para describir la misma patologia
(Atrofia de Sudeck, sindrome hombro-mano, causalgia ma-
yor o menor, algodistrofia, distrofia simpatica refleja neuro-
vascular). Ante esta situacion de confusion y multiplicidad
terminoldgica, el comité de taxonomia de la IASP (Interna-
tional Association for the Study of Pain), decidié modificar la
terminologia de la distrofia simpatica refleja y causalgia
(Merskey y Bogduk, 1994) y establecer un criterios diagnds-
ticos diferenciados para estas entidades clinicas. El motivo
de este cambio se fundamentd en la necesidad de estable-
cer uniformidad en la definicion y criterios diagndsticos.
Con los criterios que establecio la IASP parece que somos
capaces de diagnosticar a la mayoria de los pacientes que
sufren el SDRC, pero puede resultar igualmente importante
ser capaces de diferenciar a los pacientes con SDRC de aque-

llos otros que padecen otros sindromes de dolor neuropatico
de distinta y conocida etiologia. En este sentido, Galer et
al', compararon los sintomas y signos de un grupo de pacien-
tes diagnosticados de SDRC frente a otro grupo diagnostica-
do de neuropatia diabética, y comprobaron que los criterios
de la IASP no tienen la capacidad suficiente para discriminar
entre uno y otro grupo. Baste como ejemplo el hecho de que
aproximadamente el 40% de los pacientes diagnosticados de
neuropatia diabética cumplian los criterios de la IASP para
el diagnostico del SDRC. El mismo grupo de investigadores
se cuestiond el hecho de asociar, en el criterio 3 de la IASP,
la presencia de edema con los cambios vasomotores y sudo-
motores, y se preguntaron si la falta de especificidad de los
criterios de la IASP podria deberse, en parte, a este motivo?.
Desarrollaron cuatro factores independientes: sensorial
(factor 1), disfuncion vasomotora (factor 2), sudomotor/ede-
ma (factor 3) y disfuncion motora/cambios troficos (factor
4). Estos y otros resultados posteriores, demostraron que la
validez interna de los criterios de IASP mejoraba separando
los signos y sintomas vasomotores (asimetria en la tempera-
tura y la coloracion cutanea), de los que sugieren una dis-
funcion sudomotora y el edema. Estos resultados también
indican que los cambios motores y tréficos pueden ser im-
portantes desde el punto de vista diferenciador frente a
otras patologias y que, sin embargo, no estan recogidos por
los criterios de la IASP.

Por estos motivos, se han propuesto unos nuevos criterios
diagnosticos del SDRC, en los que para establecer el diag-
nostico de esta entidad, el paciente debe presentar: dolor
continuo desproporcionado para la causa que lo origing; al
menos 1 sintoma en tres de las cuatro categorias (sensorial,
vasomotor, sudomotor/edema, motor/trofico); al menos
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1 signo en dos o0 mas de las categorias sensorial (hiperalgesia
y/o alodinia), vasomotor (asimetria en la temperatura supe-
rior a 1°C o de coloracion), sudomotor/edema (evidencia de
edema y/o alteraciones de la sudoracion), motor/trofico
(evidencia de alteraciones motoras y/o tréficas), y la no
existencia de otra diagnostico que explique mejor la sinto-
matologia del paciente. Los autores inicialmente propusie-
ron que fueran 4 los sintomas y 2 los signos necesarios para
establecer el diagnostico de SDRC, pero posteriormente,
ante la pérdida de sensibilidad de los criterios, decidieron
con fines clinicos reducir el nimero de sintomas necesarios
a tres, y mantener Unicamente los cuatro sintomas con fines
investigadores.

Los criterios alternativos propuestos mejoran la especifi-
cidad de los criterios de la IASP, y pueden, por tanto, mejo-
rar de forma significativa la capacidad de discriminacion

entre el SDRC y otros tipos de dolor neuropatico. La capaci-
dad de discriminacion de los criterios propuestos justifica la
propuesta de que el comité de taxonomia de la IASP revise
los criterios diagnédsticos para el SDRC.
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Breakthrough Pain

O.A. de Leon-Casasola

Roswell Park Cancer Institute - University at Buffalo, School of Medicine, USA

Breakthrough pain is defined as a transitory increase of more
severe pain over relatively well-controlled baseline pain™?2.
The reported incidence of breakthrough pain ranges bet-
ween 16% and 95% in patients with persistent pain2. There
are three types of breakthrough pain: end-of-dose failure,
incidental pain, and spontaneous/idiopathic painZ.
End-of-dose failure occurs when plasma concentrations fall
below the therapeutic window. In order to avoid end-of-dose
failure, the dosing interval should be decreased. It is impor-
tant to talk to patients about patterns of breakthrough pain
in relation to the time of administration of the long-acting
opioid to determine if end-of-dose failure is responsible for
the appearance of breakthrough pain.

In contrast, both incidental and “true” breakthrough pain
occur despite appropriate opioid plasma concentrations that
are within the therapeutic window. True breakthrough pain
rises quickly in intensity and it is severe, occurring in pa-
tients whose pain was previously well controlled. It usually

lasts between 30 and 45 minutes before subsiding. A medi-
cation with a rapid onset of action such as oral transmucosal
fentanyl or a fentanyl buccal tablet is needed to control this
type of pain, assuming that the pain is somatic in nature. In
contrast, if the pain is neuropathic, it is unlikely that these
alternative therapeutic options will be useful. Overall, when
dealing with breakthrough pain, it is important to determine
first, whether the pain is somatic, visceral or neuropathic,
and then if it is due to end-of-dose failure or incidental and
treat appropriately based on this analysis.

References
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Abstral®: un nuevo fentanilo sublingual

M. Casals Merchan

Hospital Universitario de Bellvitge, Barcelona, Espafia

En la estrategia farmacoldgica para el control del dolor
irruptivo oncologico (DIO), se recomienda el uso de analgé-
sicos opioides de, inicio rapido, potencia analgésica, corta
duracion y facil administracion.

El fentanilo es el opioide mas liposoluble que disponemos
actualmente en preparaciones comerciales de liberacion ra-
pida transmucosa para el tratamiento del DIO, esta propie-
dad lipofilica le permite atravesar las membranas celulares
con rapidez. El fentanilo es un opioide sintético con una
elevada afinidad para los receptores mu, 100 veces mas po-
tente y 800 veces mas liposoluble que la morfina'.

Abstral®

Es una nueva forma de administracion de fentanilo a través
de la mucosa de la cavidad oral. Sus principales ventajas
son: la administracion y absorcion por la mucosa sublingual
y la composicion farmacéutica con excipientes que facilitan
su disgregacion y adhesividad. Esto comporta una mayor ab-
sorcion transmucosa, minimizando su absorcion por via di-
gestiva, mejorando su biodisponibilidad.

Abstral® esta disefado especialmente para ser absorbido
en la mucosa sublingual.

Este es un espacio anatéomico cerrado, donde la vasculari-
zacion y la humedad son factores importantes para la absor-
cion del fentanilo y su paso a través de esta zona mucosa al
torrente circulatorio.

Abstral® con su nueva formulacion, esta disefado para op-
timizar la exposicién de fentanilo a la mucosa oral, para ello
la tableta esta constituida de particulas, portadoras solu-

bles en agua, cubiertas de citrato de fentanilo y de un ma-
terial bioadhesivo para facilitar la union a la superficie de la
mucosa sublingual. Las particulas se disuelven gradualmen-
te junto con el fentanilo de forma rapida y efectiva permi-
tiendo una mayor la absorcion del farmaco por esta viaZ.

Farmacocinética

Con esta nueva formulacion, la primera deteccion plasmati-
ca de fentanilo tiene lugar entre los 8 y 11 min, y el tmax es
de 39,7 min; 48,7 min y 56,7 min, para las dosis de 100,
200 y 400 g respectivamente, a pesar de que la absorcion
es mas lenta a mayor dosis. La biodisponibilidad estimada es
aproximadamente de un 70%3.

Debido a la diferente biodisponibilidad de las diversas
presentaciones existentes en el mercado de fentanilo trans-
mucoso, su uso no es intercambiable, debiendo ajustarse
cuidadosamente sus dosis de forma individualizada.

Posologia y administracion

Los comprimidos estan disponibles en seis concentraciones
de dosis de fentanilo: 100, 200, 300, 400, 600 y 800 pg. Para
administrar el fentanilo sublingual, se coloca un comprimido
debajo de la lengua en la parte mas profunda de la cavidad
sublingual, donde se dejara que se disuelva por completo.

Debera titularse la dosis de fentanilo sublingual de forma
individualizada en cada paciente dentro del régimen de tra-
tamiento recomendado*.

Correo electrénico: miyocayome@®yahoo.es
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| Dosis inicial 100 pg |

;Se ha conseguido un adecuado alivio ¢
del dolor en 15-30 minutos?

Tomar un segundo comprimido
(consultar tabla para
determinar la concentracion
del segundo comprimido)

v

Aumentar el primer

Utilizar esta dosis

para los episodios

de dolor irruptivo
subsiguientes

comprimido hasta la
concentracion mas alta -
siguiente para el proximo
episodio de dolor irruptivo

Dosis del segundo comprimido si fracasa el primero

Primer comprimido Segundo comprimido

100 pg 100 g
200 pg 100 pg
300 pg 100 pg
400 pg 200 pg
600 pg 200 pg
800 pg =

Figura. Esquema de titulacion (Ficha técnica Abstral®).

No deberan utilizarse mas de dos comprimidos de Abstral®
para tratar un mismo episodio de DIO. Los pacientes no pue-
den recibir mas de cuatro dosis diarias.

Resumen de las caracteristicas de Abstral®

Es la primera formulacion sublingual de citrato de fentanilo
aprobada para el tratamiento del DIO.

Posee una innovadora tecnologia mucoadhesiva que ga-
rantiza una éptima absorcion desde la mucosa oral.

Su rapida desintegracion y disolucion permite el rapido
inicio del efecto farmacolégico. Disefiado para una comoda
administracion no invasiva, facil de usar, no implica frotar el
farmaco contra la mucosa oral.
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Abstral®: de la teoria a la practica

C. Pérez Hernandez

Unidad del Dolor, Hospital Universitario de la Princesa, Madrid, Espafia

Uno de los grandes retos en el tratamiento del dolor oncolo-
gico es el abordaje del dolor irruptivo. A pesar de que no
existe una definicion unanime sobre el mismo y que puede
incluir diferentes entidades (incidental, espontaneo, etc.)
su existencia es muy elevada llegando en algunas series has-
ta el 90%; y que ademas implica un importante cargo a nivel
econdémico y de empeoramiento de la calidad de vida del
paciente.

En los Ultimos anos hemos asistido al desarrollo de avan-
ces importantes en el tratamiento del mismo. Sin embargo,
llama la atencion la falta de consenso en muchos de los as-
pectos de este subgrupo de dolor y de evidencias solidas.
Gran parte de estos déficit son solucionados si en nuestra
practica clinica habitual incluimos una serie de conceptos
que han de ser tan rutinarios como preguntar al paciente
como se encuentra. Dentro de esta rutina incluiremos el
preguntar especificamente a los pacientes la existencia de
dolor irruptivo, detallando sus caracteristicas especificas
(duracion, intensidad, irradiacion, desencadenantes y fac-
tores de alivio, etc.) sera fundamental preguntar y describir
en la historia las caracteristicas especificas del mismo.

En cuanto a la caracterizacion del dolor irruptivo debemos
valorar: comienzo, frecuencia, localizacion-irradiacion, in-
tensidad, cualidades del dolor, duracion, factores precipi-
tantes o agravantes, factores que lo alivian, sintomas
asociados, respuesta a analgésicos y a otras medidas y la
interferencia con las actividades diarias.

Otro de los pilares fundamentales en el tratamiento del
dolor irruptivo es ajustar el tratamiento opioide de base
pautar de manera sistematica medicacion especifica para el
mismo (medicacion de rescate). No debemos olvidar indivi-
dualizar la dosis necesaria de rescate, ya que no sera la mis-
ma para todos y dependera del tipo y caracteristicas del

dolor irruptivo; por esto mismo puede ir cambiando a lo lar-
go del tiempo.

Por otro lado, porque el dolor es un proceso dinamico,
sera primordial una reevaluacién frecuente del paciente que
nos permita adaptarnos a los cambios y mejorar el trata-
miento que el paciente recibe. Si seguimos todos estos pa-
sos conseguiremos en la mayoria de los pacientes un control
adecuado del dolor irruptivo.

Respecto a los avances farmacologicos en este campo han
ido encaminados a buscar el farmaco ideal para el trata-
miento del dolor irruptivo. Estas caracteristicas ideales se-
ran: eficacia, rapidez, vida media corta, facil titulacion,
buen perfil efectos secundarios, no invasivo, facil de usar,
versatilidad de dosis, eficacia mantenida y con buena rela-
cion coste-eficacia. El fentanilo es un farmaco que cumple
gran parte de de este perfil y se ha situado en la piedra far-
macologica angular del tratamiento del dolor irruptivo.

En este Ultimo afio hemos asistido a la comercializacion
en Espana de una nueva formulacion de fentanilo: el fenta-
nilo sublingual. Este farmaco cumple el perfil de los farma-
cos “ideales” en el tratamiento del dolor irruptivo con
algunas peculiaridades que desde el punto de vista practico
le sitlan como una alternativa Util y eficaz. Estas peculiari-
dades es su facil administracion (sublingual) para autoapli-
carla, o para que la aplique un cuidador. Segundo es que al
llevar unas particulas adhesivas no se traga y se disuelve
rapidamente. Que se encuentra disponible en multiples do-
sificaciones lo que permite ser facil encontrar una dosis 6p-
tima para cada paciente. Como principal inconveniente es
el hacho de que los pacientes no pueden recibir mas de
4 dosis/dia (aunque se recomienda que cuando un paciente
tiene mas de 3 crisis de dolor irruptivo se aumente la anal-
gesia de base). El inicio de accion se establece entre 10y
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15 minutos. Su duracion de accion en 80 minutos y su equi-
valencia respecto al fentanilo transmucoso se situaria en 2
(transmucoso) a 1 sublingual.

En nuestra experiencia resulta una alternativa Gtil y de
sencillo manejo en el tratamiento del dolor oncoloégico
irruptivo.
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Técnicas de bloqueos en dolor osteoarticular

C.L. Nebreda, A. Ojeda, L. Aliaga y R. Vallejo

Clinica del Dolor, Centro Médico Teknon, Barcelona, Espana

Introduccioén

La disfuncion y el dolor de origen musculo esquelético son el
problema y el sintoma de salud mas frecuente, tanto en las
personas de mediana edad como en los ancianos, trayendo
como resultado en mucho de ellos, la pérdida de su inde-
pendencia personal’. Se estima que solo en los Estados Uni-
dos de América la poblacion mayor de 45 afos se
incrementara para el aiio 2010 en 40 millones de personas,
segln muestran las cifras obtenidas del organismo encarga-
do de realizar los censos en ese pais.

El complejo neuroarticular tiene multiples y diferentes
tejidos que se interrelacionan entre si y que son sometidos a
cambios continuos relacionados con el envejecimiento.

Los bloqueos de la inervacion articular, al igual que las
infiltraciones intraarticulares, son procedimientos que tie-
nen un alto valor diagnéstico y terapéutico relacionado con
el control del dolor y la inmovilidad que coexiste con la en-
fermedad osteoarticular. En la practica, cualquiera articula-
cion puede ser bloqueada o infiltrada, ademas, cuando se
realizan bajo guia fluoroscopica u otras técnicas de image-
nes (ecografia, TAC, RM) nos dan una informacion precisa de
lo que pudiera estar sucediendo dentro del espacio articu-
lar. La escopia realizada en tiempo real no solo nos evita
una inyeccion intravascular, sino que también nos puede
orientar, al ver el modo de difusion de un medio de contras-
te, sobre posibles causas de dolor e incapacidad que solo
muestran los estudios dinamicos.

Cada vez se realizan con mayor frecuencia, tanto para el
dolor crénico como para el dolor agudo osteoarticular, los
procedimientos que combinan la inyeccion intraarticular y
los bloqueos de la inervacion de la misma articulacion. Esto

se debe a que la enfermedad no solo compromete al comple-
jo neuroarticular en si, sino que también, la respuesta infla-
matoria y la contractura muscular refleja exige, para una
terapia exitosa, que sean bloqueados simultaneamente.

En un nimero importante de casos, la inyeccion del medi-
camento a utilizar se encuentra fuera del espacio deseado
cuando la intervencion es realizada a ciegas y orientada solo
por referencias anatomicas, por eso, el uso de la fluorosco-
pia, y mas recientemente, la ecografia, se hacen necesarias
para lograr una infiltracion y un bloqueo preciso y seguro.

Indicaciones

1. Comprobar o establecer diagnosticos: consideramos, que
después de la historia clinica y el examen fisico del pa-
ciente, el método diagnostico mas fiable es el bloqueo
de la inervacion y la infiltracion intraarticular.

2. Reducir temporalmente el Dolor: el bloqueo de un nervio
trae como resultado la interrupcion de su impulso y del
concomitante reflejo simpatico y motor. Analgesia tem-
poral, interrupcion refleja y alivio del dolor por un perio-
do mas prolongado a la propia accién del anestésico
local, contribuyen a que los bloqueos repetidos constitu-
yan un tratamiento racional del dolor crénico.

3. Practicar una Rehabilitacion fisica adecuada: la movili-
dad y presion articular deben ser siempre preservadas.
La pérdida de ambas condiciones produce una degenera-
cion prematura o acelerada, observandose, cambios im-
portantes en la membrana sinovial, como también, en la
formacion de paniculo, trayendo como consecuencia, la
reduccion del espacio articular?.
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Técnicas

Se dispone de diferentes técnicas para guiar y realizar los
bloqueos nerviosos:

1.

Neuroestimulacion: actualmente es el mas utilizado y
creemos que se debe practicar simultaneamente con al-
guna de las otras técnicas de imagenes que se describen
a continuacion.

. Fluoroscopia: se requiere cuando es necesaria una vision

en tiempo real. Actualmente permanece como el gold
standard para casi todos los procedimientos invasivos
realizados para el tratamiento del dolor.

. Ultrasonido: dentro de sus ventajas se encuentran la

identificacion de tejidos blandos, vasos sanguineos y ner-
vios, sin exposicion a los Rx. Dentro de las limitaciones
encontramos; la pobre visualizacion de las agujas (sobre
todo las de pequeno calibre), la dificultad de visualizar
los nervios profundos y las sombras producidas por es-

tructuras como los huesos que limitan la identificacion
de pequenos nervios.

4, Tomografia computarizada: el costo, lo complejo del

tema administrativo y operativo (ingreso, vigilancia y
reanimacion en casos de sedacion del paciente) y la
no-visualizacion de la inyeccion en tiempo real, limitan
la técnica a casos especialmente complicados.

. Resonancia magnética: en la practica del dolor se utiliza

casi exclusivamente para procedimientos intracra-
neales.
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Receptores de las citocinas. Distribucién y actividad
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J.C. Leza
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Las vias de procesamiento de la sensacion dolorosa han sido
claramente expuestas en numerosas revisiones clasicas y re-
cientes: la nocicepcion no es un proceso unidireccional, sino
direccional, ascendente-descendente. Desde cualquier pun-
to del organismo, la sensacion nociceptiva va por las fibras
aferentes periféricas al asta dorsal de la médula, que lleva
la informacion a centros superiores. En el asta dorsal, el
principal neurotransmisor es el glutamato, actuando espe-
cialmente sobre receptores NMDA. Ademas, existen otros
transmisores colocalizados a ese nivel: SP, CGRP y NKA. Tam-
bién existen receptores opioides, 5HT y de NA en esas mis-
mas terminales. En la actualidad, y de la mano de numerosos
hallazgos desde la biomedicina basica y también de la cli-
nica, esta cobrando gran interés la participacion de otros
mediadores intercelulares de la respuesta inmune e inflama-
toria, especialmente las citocinas.

Las citocinas son una amplia familia de moléculas, en inicio
identificadas como producidas por células de respuesta inmu-
ne, que pueden ejercer sus efectos en el sistema nervioso,
tanto periférico como central de dos maneras: estan presen-
tes tanto en neuronas como en células gliales, pero también
pueden ejercer efectos sobre ellas después de haber sido pro-
ducidas por otras células, proximas o distanciadas del sistema
nervioso. Varias de ellas y sus receptores estan presentes en
el SNC en condiciones fisioldgicas y patologicas, participando

de respuestas auténomas, neuroendocrinas o metaboélicas,
pero también en respuesta a infecciones, inflamacion, isque-
mia, estrés o en procesos dolorosos.

Alguno de los hallazgos sobre el posible papel de las cito-
cinas en la transmision dolorosa pone en relacion no soélo
fendmenos de activacion inmune localizados sino fenome-
nos sistémicos, relacionados con dolores de tipo cronico o
neuropatico y fenémenos acompanantes, como depresion,
fatiga o trastornos del suefio. En modelos animales y en
humanos se ha observado un aumento de la concentracion y
de la senalizacion de TNF-a, IL-1B e IL-6, tanto en nervios
lesionados como en tejidos adyacentes, asi como concen-
traciones elevadas en plasma (IL-8 e IL-2r), asi como dismi-
nucion de citocinas antiinflamatorias (IL4 e IL-10). En
cuadros dolorosos como la fibromialgia se ha observado
cierto grado de inflamacion local en las zonas en las que el
dolor es mas localizado: biopsias dérmicas con presencia de
IL-1B, IL-6 y TNF-a.

En este momento se esta realizando un importante es-
fuerzo cientifico en la comprension del papel fisiopatologico
de las citocinas en el inicio y en la transmision del dolor y en
la bUsqueda de nuevas estrategias analgésicas. En esta pre-
sentacion se realiza un resumen de los diferentes tipos de
citocinas, sus mecanismos de sefalizacion y sus efectos so-
bre la transmisién dolorosa.
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Sobreexpresion espinal de interleucinas y dolor
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Departamento de Fisiologia y Farmacologia, Facultad de Medicina, Universidad de Cantabria, IFIMAV, Santander, Espafia

El dolor crénico se produce como consecuencia de agresio-
nes de diversa naturaleza (procesos infecciosos, enferme-
dades autoinmunes, traumatismos, etc.) sobre el sistema
nervioso periférico o central. Entre la sintomatologia aso-
ciada se encuentran la sensibilidad incrementada a estimu-
los dolorosos (hiperalgesia) y la percepcion como dolorosos
de estimulos que normalmente no lo son (alodinia). La in-
tensidad y localizacion de estos sintomas, asi como su cur-
so temporal, son enormemente variables. Esta complejidad
en la expresion sintomatica, sumada a las diferencias etio-
patogénicas subyacentes, convierten el tratamiento del
dolor crénico en un dificil reto. El desarrollo de nuevos
abordajes terapéuticos pasa por el conocimiento de los
mecanismos celulares que subyacen a la instauracion y
consolidacion de los procesos de neuroplasticidad patologi-
ca responsables. En los Ultimos aios, los estudios dirigidos
al analisis de mecanismos espinales implicados en el proce-
so doloroso crénico demostraron la importancia de las cé-
lulas gliales, en particular astrocitos y microglia. Se ha
acunado el término sinapsis cuadripartita para definir la
estrecha relacion entre neurona presinaptica, neurona
postsinaptica, astrocito y microglia. La comunicacion entre
glia y neuronas se produce no sélo a través de transmisores
clasicos, sino también a través de citocinas clasicamente
asociadas a la sefalizacion en el sistema inmunologico.
Como consecuencia del proceso lesivo desencadenante del
dolor cronico se produce activacion glial a nivel espinal,
que se acompafa de produccion de citocinas pro-inflama-
torias (interleucina-1 [IL-1], IL-6, TNF-«, etc.), asi como
de citocinas reguladoras (IL-10, TGF-B). El desequilibrio
funcional persistente a favor de citocinas proinflamatorias
deriva en una interaccion neuroinmune deletérea, que

contribuye a la excitabilidad neuronal incrementada tipica
de la sensibilizacion central, conducente a hiperalgesia y
alodinia. Ademas, el reclutamiento y activacion de nueva
glia establece un circulo vicioso que tiende a perpetuar la
condicion dolorosa. Por otro lado, las neuronas también
son capaces de liberar algunas citocinas inflamatorias,
como IL-6, tras lesiones de nervios periféricos. En animales
intactos, IL-1, IL-6 y otras IL inflamatorias provocan hiper-
algesia cuando se administran por via intratecal, actuando
sobre receptores con actividad tirosina quinasa localizados
en neuronas sensoriales. Se ha comprobado que en la mé-
dula espinal de animales sometidos a modelos de dolor
cronico se produce un incremento de la expresion de IL
proinflamatorias. Por otro lado, tratamientos dirigidos a
neutralizar las acciones de IL inflamatorias, asi como la eli-
minacion de los genes que codifican IL inflamatorias (ej.
IL-1, IL-6) o sus receptores, atenGan la hiperalgesia de-
sarrollada en modelos experimentales de dolor crénico de
diferente etiologia. Aunque las IL con propiedades proinfla-
matorias mejor estudiadas son IL1, IL6 o IL-18, nuestros
resultados indican que IL-17 también juega un papel rele-
vante en el desarrollo y mantenimiento del dolor crénico
neuropatico, como lo ponen en evidencia ratones mutantes
que carecen del receptor para esta IL. El conjunto de re-
sultados convierte a las citocinas inflamatorias en dianas
terapéuticas dirigidas a prevenir/antagonizar el dolor cro-
nico.

Algunos estudios realizados por nuestro grupo y otros, uti-
lizando modelos de dolor crénico neuropatico, han mostrado
el papel modulador negativo ejercido por diversas citocinas
antiinflamatorias (IL-10, TGF-B) y plantean la utilidad de los
abordajes terapéuticos dirigidos a potenciar su funcion.
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y en la transmisién del dolor

C. Goicoechea Garcia

Departamento de Farmacologia y Nutricién, Facultad de Ciencias de la Salud, Universidad Rey Juan Carlos, Alcorcon,

Madrid, Espafia

Las células gliales (astrocitos, microglia y oligodendrocitos)
han sido consideradas clasicamente como células encargadas
del sostén, nutricion y mantenimiento de la homeostasis en
el Sistema Nervioso Central. Sélo recientemente se ha de-
mostrado el papel que juegan en actividades de control del
funcionamiento del sistema inmune, del crecimiento tumo-
ral, de la inflamacion y del dolor cronico’. En la actualidad se
sabe que esta actividad se desarrolla tanto en los ganglios
dorsales como en la médula espinal.

Cuando un estimulo nocivo originado en la periferia es muy
intenso o se mantiene durante un tiempo prolongado, se des-
encadena una reaccion inflamatoria, por accion de macrofa-
gos y otras células del sistema inmune, al liberar sustancias
proinflamatorias y pronociceptivas: es la denominada sensibi-
lizacion periférica. Esta sensibilizacién va a provocar la libe-
racion tanto proximal como distal (es decir, en la periferia,
pero también en las laminas primeras del asta dorsal de la
médula) de diversas sustancias, que van a provocar una cas-
cada de reacciones conducentes a la cronificacion del proce-
so. Es en este sentido en el que participan las células gliales.

Las senales procedentes de la zona de lesion provocan la
liberacion del TNF, bien sea a partir de macréofagos o de las
células de Schwann que rodean las fibras nerviosas. El TNF
mediante receptores especificos localizados presinaptica-
mente en las neuronas, provoca la liberacion de varias sus-
tancias, entre ellas quimoquinas como la fractalquina o la
CCL2, que, liberadas al espacio intersinaptico, se unen a re-
ceptores microgliales?. Esta union provocara la migracion y
activacion de la microglia, lo que facilitara la liberacion de
mas sustancias algogenas y proinflamatorias. Existen igual-
mente datos que indican que el ATP, ya sea liberado por la
propia microglia o por otros tipos celulares, se une a un re-

ceptor purinérgico, denominado P2X4 (que se expresa Unica-
mente en la microglia) y que esta union provoca un aumento
de la activacion microglial®. También participa otro subtipo
de células gliales, los astrocitos, que se activarian mas tardia-
mente que la microglia, una vez bien desarrollada la neuro-
patia, y participarian liberando el mismo tipo de sustancias
algogénicas y proinflamatorias que la microglia (citocinas,
aminoacidos excitadores, prostaglandinas, NO, COX, etc.).

Recientemente se ha descrito la presencia, en la membra-
na celular de la microglia, de varios tipos de receptores im-
plicados en el mantenimiento del dolor crénico y neuropatico
como pueden ser los receptores cannabinoides, otros recep-
tores purinérgicos, o los receptores TLR, entre otros. Se pre-
sentaran ejemplos de como la administracion de antagonistas
cannabinoides, por ejemplo, ha demostrado ser eficaz en ani-
males de experimentacion para prevenir la activacion micro-
gial y con ello la generacion de dolor neuropatico. La
presencia de estos receptores permite definir nuevas dianas
terapéuticas que puedan servir de modelos para el desarrollo
de nuevos farmacos selectivos para el bloqueo de la activa-
cion glial y con ello de los fendmenos redundantes que se
generan durante la sensibilizacion central que acompana al
dolor croénico y neuropatico.
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Neuroplasticidad medular inducida por compresion

de nervio periférico

E.D. Marchevsky
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La sintomatologia del paciente con dolor neuropatico (DN)
puede responder a diferentes mecanismos fisiopatoldgicos,
todos ellos coinciden con desequilibrios en la transmision
del impulso nervioso y alteracion en los mecanismos de mo-
dulacion del dolor. En el caso de la patologia axial de la co-
lumna vertebral, es frecuente encontrarse en las estadisticas
con gran influencia de las radiculopatias como mecanismo
disparador del DN'. Ademas de traumatismos y tumoracio-
nes, existen varias patologias que podemos observar en la
clinica cotidiana que se relacionan con el atrapamiento de
nervios periféricos con compresion y posible lesion del mis-
mo. Nos referimos, por ejemplo, al sindrome del tinel car-
piano, al sindrome del nervio pudendo y a la patologia que
hoy nos ocupa, el atrapamiento de nervio periférico por dis-
copatia herniaria. En este sentido, la discopatia herniaria,
generalmente asociada por muchos autores a las hiperpre-
siones axiales de la columna vertebral, lleva al deterioro o
lesion de las raices y/o nervios periféricos favoreciendo la
hiperexcitabilidad neuronal. La cronicidad de la situacion
produce cambios en la neuroplasticidad del ganglio anexo
de la raiz dorsal (GARD) y el asta posterior de la médula es-
pinal (APME). Dentro de las discopatias, nos referiremos
fundamentalmente a la extrusion discal del nicleo pulposo,
pues adiciona a las consecuencias de la compresion, la reac-
cion quimica e inmunologica con un valor agregado mucho
mas complejo que las patologias antes mencionadas. La
compresion de la estructura nerviosa involucra también a
los vasos sanguineos que la acompanan, sumando la hipoxia
a la alteracion de la circulacion del axoplasma. La circula-
cion retrograda de neurotrofinas y la hipoxia conlleva a
reacciones en el GARD activando los receptores acido-sensi-

bles y canales de Na voltaje dependientes silentes tipo Il y
tipo VIII, ambos con posibilidad de producir dolor esponta-
neo y descargas ectdpicas. El factor de crecimiento neural
(NGF) y el factor de crecimiento derivado del cerebro
(BGNF) producen efectos de mayor actividad en el APME. En
el GARD las neurotrofinas junto al TNFa fosforilan la tirosin-
cinasa, estimulan los receptores NMDA produciendo hiperal-
gesia, alodinia y sensibilizacion central en el APME. Al entrar
en contacto las metaloproteasas del material intradiscal con
la via nerviosa, degrada los proteoglicanos heparin sulfato,
fibronectina y laminina del perineuro, generando una lesion
directa en las fibras. Algunos autores hablan de degenera-
cion walleriana en APME a los 21 dias de comenzado la com-
presion del nervio. La microglia responde a este proceso con
liberacion de citocinas proinflamatorias, incremento de re-
ceptores de fractalquina (CX3CR1 y CCR2) y ATP (P2X4R),
derivando en hiperalgesia y alodinia mediado por la MAP-ci-
nasa P38. Secundariamente se produce en microglia una res-
puesta inmunoldgica mediada por linfocitos T atraidos por la
accion antigénica de la microglia activada y macrofagos. En
astrocitos la induccion de la quimiocina MCP-1 contribuye a
la sensibilizacion central y la facilitacion del dolor neuropa-
tico mediante la transmision sinaptica excitatoria. Desde
otra arista del tema, existen publicaciones que hablan de
las posibilidades pronociceptivas o analgésicas de determi-
nados neuropéptidos, como la galanina y el NPY que respon-
den exageradamente a la compresion de nervio periférico.
En ellos se ha corroborado en animales de experimentacion
la asociacion del aumento de dichos neuropéptidos con el
incremento de dolor neuropatico?. En humanos se constato
el descenso sérico de galanina luego de la descompresion
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quirtrgica de la raiz nerviosa. Ademas, el incremento de los
receptores de glutamato post-sinapticos con activacion de
los NMDA, AMPA y Kainato coinciden con el aumento intrace-
lular de Ca++ que conlleva a la concentracion de 6xido nitri-
co, radical superéxido y la agresion sobre los cuerpos
neuronales, microglia y oligodendrocitos mediante la forma-
cion de peroxinitrito. Los niveles altos de Ca++ intracelular
pueden llevar a la necrosis celular a través de la catepsina,
o0 a la apoptosis a través de las caspasas®. Todas estas altera-
ciones de la neuroplasticidad secundaria a dafo de nervio
periférico, con aumento de receptores, cambios en la trans-
mision y excitabilidad neuronal, se ve incrementada por la
despolarizacion de membrana en las células GABA del circui-
to inhibidor descendente, al alterarse el cotransportador de
Cl con lo cual el GABA pasa a cumplir de una funcion inhibi-

torio a una funcion exitatoria derivando en alodinia mecani-
ca*. Todos estos conocimientos aplicados a la clinica del
dolor nos permite tener un panorama subyacente de los fe-
némenos semiologicos y mejor respaldo en el conocimiento
de conductas terapéuticas a definir ante la patologia discal
con compresion del nervio periférico.
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Entre el 70 y el 85% de la poblacion adulta sufre de dolor de
espalda alguna vez en su vida. El dolor lumbar de origen
discogénico es uni o bilateral, aumenta en posicion sedente,
con los esfuerzos, flexion-rotacion y con las maniobras de
Valsalva, disminuye de pie o reposo, predominio matutino.
La movilidad esta restringida en todos los planos, se irradia
a la region glutea, cara posterior o lateral de la extremidad
inferior hasta el tobillo o el pie. El examen neuroldgico es
normal, sin signos de compromiso nervioso. La fisiopatologia
de las vias del dolor para el dolor discogénico es todavia
controvertida. Tradicionalmente, las sefnales de dolor que se
originan en las raices nerviosas adyacentes al disco se distri-
buyen a partir de esa raiz, en el ganglio de la raiz correspon-
diente dorsal (GRD) y en la médula espinal. Ademas recientes
investigaciones anatomicas sugieren que las sefales de do-
lor de los discos lumbares inferiores (L4 y L5) se transmiten
por los nervios simpaticos (rama comunicante gris) y cra-
nealmente a otros GRD-especialmente a nivel de L2 Por ello
clinicamente, en algunos pacientes, seria posible en patolo-
gia discal L4-L5 tener dolor referido en los dermatomas L1 o
L2 (ingle y muslo anterior)?2.

Dentro de las causas mas frecuentes de dolor de espalda,
el 40% se originan en el disco intervertebral; la principal
causa es la hernia discal que se origina por procesos degene-
rativos o envejecimiento articular, microtraumatismos, me-
canismo repetitivo de flexion, movimiento de rotacion y
exceso de peso. Entre gran variedad de etiologias, la disrup-
cion discal interna (IDD), ha sido postulada como una causa
importante del dolor lumbar?. La Sociedad Internacional

para el Estudio y tratamiento del Dolor (IASP), en su taxono-
mia*, considera los siguientes criterios diagnosticos:

1. Ausencia de imagen de hernia discal en resonancia mag-
nética (RM) o tomografia computarizada (TC).

2. Discografia de provocacion reproduce el dolor en raquis o
miembros inferiores>®.

3. Discografias normales por encima o por debajo del disco
sospechoso.

4. Grado 3 o 4 de fisura anular radial demostrada disco-
grafia’.

En base a los criterios anatomicos, etiologia y fisiopatolo-
gia implicada en los Ultimos afios diferentes modalidades de
tratamientos minimos invasivos han sido propuestas:

1. Anuloplastia: a) terapia electrotérmica intradiscal (IDET);
b) anuloplastia mediante radiofrecuencia posterior (RFA),
y ¢) biacuplastia.

2. Descompresion percutanea del disco: a) Laser o discecto-
mia; b) radiofrecuencia de coablacion; c) descompresion
mecanica del disco (dekompressor), y d) discectomia
percutanea manual.

3. Discectomia percutanea endoscopica.

La aplicacion de la radiofrecuencia en el control del dolor
de origen o caracteristicas neuropaticas ha tenido un desa-
rrollo importante en los ultimos afios. Con su aplicacion se
crea un campo eléctrico entre la punta activa del electrodo
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situado en el punto diana del tejido que queremos lesionar y
un segundo electrodo activo o la placa de material conduc-
tivo que se coloca en una zona del cuerpo, que cierra el
circuito. El electrodo esta aislado completamente a excep-
cion de la punta, que se denomina punta activa. La longitud
de la punta activa variara entre 2 y 15 mm, dependiendo del
tamano de la lesion que queramos conseguir Recientemente
viene expresandose alguna duda sobre si Unicamente el ca-
lor es el factor decisivo que origina la lesion RF ya que no
solamente es el calor el Unico evento durante la lesion.

El tejido circundante se expone también a un campo elec-
tromagnético (CEM). Estos campos poseen efectos fisiologi-
cos notables, particularmente sobre la membrana celular.
Ello ha conducido a la investigacion de los llamados “proce-
dimientos RF isotérmicos” que se aplican con cortes de tem-
peratura por impulsos de 20 msg/500 msg seguidos de un
periodo silente de 480 msg lo que permite enfriar el nervio.
La temperatura maxima alcanzada es de 40-42°C en un
tiempo de 120 segundos con voltajes entre 25y 35 V.

A nivel de los tratamientos del dolor discogénico, las téc-
nicas de radiofrecuencia discal se dirigen a generar una le-
sion en los ramos comunicantes grises y en el interior del

disco con una evidencia acumulada en la escala de Harbour
y Miller de 2B(—). La anuloplastia comienza a realizarse des-
de 1997 y se ha presentado como una terapia alternativa en
el manejo del dolor lumbar de origen discogénico con dife-
rentes propuestas cuyo nivel de evidencia es 2B (+/—).La
biacuplastia es una propuesta muy reciente en practica cli-
nica desde el afo 2007 sin evidencia claramente definida en
la actualidad. Los procedimientos a nivel del ganglio de la
raiz dorsal a nivel lumbar estan indicados en el dolor persis-
tente en la extremidad inferior. Nivel de evidencia 2C.
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Radiofrecuencia de la articulacidon sacroiliaca
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Introduccioén

La articulacion sacroiliaca es a menudo menospreciada
como causa de dolor lumbar por médicos que no tratan ha-
bitualmente el dolor cronico.

La prevalencia de dolor lumbar secundario a la articula-
cion sacroiliaca es aproximadamente un 13-19%.

La inervacion de la articulacion sacroiliaca es variable,
compleja y no completamente conocida siendo una causa
importante para establecer una correcta técnica a la hora
de realizar las técnicas de radiofrecuencia.

Seleccion

La clinica, las maniobras clasicas de provocacion de dolor de
la articulacion sacroiliaca (Patric, Gaenslen) asi como las
pruebas de imagen no suponen un factor predictivo para es-
tablecer el diagndstico de dolor sacroiliaco.

El bloqueo de la articulacion sacroiliaca es el mejor mé-
todo para realizar el diagnostico de dolor sacroiliaco, debe
ser realizado de forma minuciosa con fluoroscopia y com-
probacion con contraste (artrograma positivo). El indice de
falsos positivos con un solo bloqueo es del 20%. Se reco-
mienda un doble bloqueo con un anestésico local de corta
duracion (lidocaina) y otro de larga duracion (bupivacaina)
para disminuir la tasa de falsos positivos. La seleccion de
pacientes debe ser rigurosa no solamente en la realizacion
de la técnica sino también en la valoracién. La mejoria
debe ser mayor de un 75% para establecer el diagnostico,
no pudiéndose dar por bueno mejorias de un 50% en el re-
sultado del bloqueo™?2.

Técnica y resultados

Otro de los problemas que nos encontramos a la hora de
evaluar la eficacia del procedimiento es que no existe una
técnica estandarizada para realizar la radiofrecuencia de la
articulacion sacroiliaca siendo variable practicamente por
cada autor de la bibliografia revisada.

Ferrante realizo radiofrecuencia térmica convencional a
33 pacientes. Denervé el ramo medial de L4, el ramo poste-
rior de L5 y las ramas laterales de 51, S2 y S3. El 36,4 de los
pacientes manifestaron mejoria mayor de un 50% a los
6 meses’.

Yin obtuvo una mejoria del 69% a los 6 meses de segui-
miento dirigiendo la radiofrecuencia a los ramos laterales
S$1-S2 y ramo dorsal de S325,

Vallejo estudio a 126 pacientes a los que realizo radiofre-
cuencia pulsada del ramo medial de L4, ramo posterior de
L5, y las ramas laterales de S1y S2. Obtuvo una mejoria de
un 72,7 % de disminucion del 50% dolor a tres meses, no pu-
diéndose corroborar estos resultados a largo plazo?°.

Las tendencias actuales de radiofrecuencia para la ar-
ticulacion sacroiliaca es realizar lesiones en franja en el
territorio de S1, S2, S3 en un intento de abarcar mas tejido
lesionado y aumentar las probabilidades de lesion de dichas
ramos laterales. Estas técnicas se estan desarrollando des-
de la inclusion de los nuevos aparatos de radiofrecuencia
que permiten la lesion bipolar y técnicas de radiofrecuen-
cia fria.

La radiofrecuencia fria utilizando sondas de refrigeracion
aumenta la superficie de lesion por un factor de 8, siendo
Gtil en los ramos laterales de S$1-S3, pero peligroso en los
ramos de L4, L53. La radiofrecuencia bipolar utiliza un se-
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gundo electrodo en sustitucion de la placa dispersiva, au-
mentando la superficie de lesion si los electrodos estan
separados por una distancia de 4-6 mm>.

Cohen estudié a 28 pacientes realizando radiofrecuencia
convencional de ramo medial de L4, ramo posterior de L5, y
radiofrecuencia fria de ramos laterales de S1-S3 frente a
placebo. La mejoria del dolor mayor a un 50% fue del 79%
a un mes, 64% a tres meses y de un 57% a seis meses>>.

Burnham y Yasui evaluaron a 9 pacientes a los que se prac-
tico radiofrecuencia monopolar convencional del ramo pos-
terior de L5 y radiofrecuencia bipolar de ramos laterales
sacros con un seguimiento a 3, 6, 9 y 12 meses. Hubo reduc-
ciones significativas del dolor y del consumo de analgésicos
durante todo el seguimiento. La reduccion del dolor fue de
4,1 puntos en una escala numérica de 0 a 10. El grado de
satisfaccion a 12 meses fue del 67 %*°.

Las complicaciones en todos los estudios fueron escasas y
de poca relevancia?®.

Utilizando la clasificacion Task Force el nivel de evidencia
de la radiofrecuencia para el tratamiento de la articulacion
sacroiliaca es limitada, con un nivel II-32.

Nuevas técnicas aln no validadas en estudios, pero si des-
critas en casos clinicos como la radiofrecuencia pulsada in-
traarticular pueden mejorar o complementar la eficacia. El
protocolo habitual para tratamiento intraarticular de radio-
frecuencia pulsada sueles ser 65 V durante 10 min con una
Fc de 2 Hz y una Ap de 10 ms.

También se esta trabajando en nuevos protocolos de ra-
diofrecuencia bipolar por la escuela holandesa utilizando
canulas de mayor calibre de 18 G, mediante 6 agujas coloca-
das en la salida de los foramenes de S1-S3, en una linea

desde L5-S1 hasta S3 (lado derecho agujasalas2yalas4y
lado izquierdo a las 8 y a las 10. Se realiza en tres fases (fase
1 canulas 1-2 y 4-5; fase 2 canulas 2-3 y 5-6; fase 3 canulas
3-4) a 85°C durante 3 min.

Conclusiones

La variabilidad en los resultados se ha atribuido a que no
hay un conocimiento exacto de la inervacion de la articula-
cion, a una mala seleccion de pacientes (diagnostico equivo-
cado) y sobre todo a la variabilidad en el procedimiento. Los
proximos estudios deberian centrarse en un tipo de radio-
frecuencia y colocacion de electrodos para realizar una me-
jor evaluacion de la eficacia de la técnica.
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2.2 SESION. VALOR DE LA NEUROMODULACION EN LA MEDICINA DEL DOLOR.
FUTURO INMEDIATO Y EXPECTATIVAS A LARGO PLAZO

Vision clinica sobre la necesidad de la neuroestimulacion

J. de Andrés Ares, D. Abejon, L. Gomez Caro, J. Cid Calzada y L. Diaz Jara

Unidad del Dolor, Complejo Hospitalario de Toledo, Toledo, Espafia

Hospital Puerta de Hierro, Madrid, Espafa

Breve historia de la neuromodulacion

La electricidad deriva del latin electricus, similar al ambar.
Los efectos de la electricidad sobre el Sistema Nervioso o
ciertas partes corporales han sido descritos y reconocidos
desde hace mucho tiempo. El primer acontecimiento de es-
timulacion para el tratamiento del dolor fue narrado por
Escribonio en el afo 15 AD, al describir como el dolor de pies
podria ser aliviado con el contacto con el pez torpedo. Mas
adelante B. Franklin en 1774 describi6 la contraccion muscu-
lar que se produce al recibir una descarga eléctrica. Poste-
riormente Galvani demostro la contraccion del misculo de
la rana al ser sometido a electricidad. Como nota curiosa,
en 1816 Mary Shelly escribio su novela Frankenstein o el
Nuevo Prometeo en el que la electricidad se usa para devol-
ver la vida. En 1870 Fritsch y Hitzig demostraron el movi-
miento de las extremidades al estimular la corteza del
perro, demostrando asi la excitabilidad del cerebro. Poste-
riormente Bartholow demostrd la estimulacion del cerebro
humano. En 1863 Gaiffe construyo el primer dispositivo de
estimulacion nerviosa transcutanea, muy similar a los de
hoy en dia. El primer estimulador especificamente para el
dolor fue el Electreat en 1919. En 1908 Horsley y Clarke in-
trodujeron la estimulacion estereotaxica de estructuras pro-
fundas. En 1965 Melzack y Wall propusieron su teoria de la
puerta de entrada, segun la cual la percepcion del dolor
implica una puerta que puede ser abierta o cerrada depen-
diendo del balance entre las fibras grandes y pequenas. Si se
estimulan las fibras grandes, la puerta se cierra, y el dolor
que se transmite por las fibras pequenas es percibido como
menor. Por esa misma época, Norman Shealy tuvo la idea de

estimular las fibras de los cordones posteriores medulares,
teorizd que se crearia un impulso retrégrado a niveles infe-
riores, cerrandose la puerta a estimulos dolorosos. Shealy se
puso en contacto con Medtronic que habia desarrollado esti-
muladores cardiovasculares (Barostat y Angiostat)y en
1967 implant6 el primer dispositivo para estimular los cor-
dones posteriores para aliviar el dolor, pero tuvo serios pro-
blemas ya que se situd en el espacio subaracnoideo
produciendo aracnoiditis, pérdida de liquido cefalorraqui-
deo (LCR) y algun caso de paraplejia. Por todo ello, la pri-
mera generacion de estimuladores cay6 en desuso. En
1974 el Dr. Lauren Leslie y Earl Bakken, fundador de Medtro-
nic, acunaron el término “cirugia neuroaugmentiva” y crea-
ron una unidad clinica hospitalaria cuyo cometido era aplicar
los conocimientos de la neuroestimulacion para la rehabili-
tacion de los pacientes discapacitados; pasandose asi de te-
rapias destructivas como lobotomias, talamotomias o
neurectomias a terapias conservadoras como la estimulacion
nerviosa. En 1973 Hosobuchi describio el uso de la esti-
mulacion del talamo somatosensorial para el tratamiento
del dolor facial y la anestesia dolorosa, surgiendo asi la esti-
mulacion cerebral profunda. En 1985 Augustinsson observo
que los pacientes con electrodos epidurales mostraban ali-
vio del dolor y mejoria de la circulacion vascular periférica.
En 1987 Murphy observo disminucion del dolor anginoso al
estimular los cordones posteriores. En 1991 Tsubokowa des-
cribié que la estimulacion de la corteza motora (no la sensi-
tiva) aliviaba el dolor central. En los ultimos anos ha habido
grandes avances en las indicaciones de la neuromodulacion
como la estimulacion del vago para la epilepsia, de los
plexos mientéricos para mejorar el transito intestinal y de
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las raices sacras, para la mejora de las enfermedades vesi-
cales.

Necesidades clinicas

Los progresos no se han producido solamente en las indica-
ciones de la neuromodulacion, sino también en los dispositi-
vos. Se ha pasado de electrodos tetrapolares a octopolares,
de generadores grandes a pequenos de litio y recargables.
Se han producido mejoras en el software para una estimula-
cion mas precisa; sin embargo, clinicamente todavia existen
necesidades de mejora. Una de las principales quejas de los
pacientes portadores de dispositivos de estimulacion medu-
lar es el malestar que surge con los cambios posturales. Du-
rante los cambios posturales, la distancia entre los
electrodos y cordones posteriores varia, de tal forma que al
estar mas proximos, la intensidad de la estimulacion es ma-
yor, y al estar mas alejados, la intensidad de la estimulacion
es menor, ya que es mayor la columna de LCR. Asi, para
mantener una parestesia optima (aquella que aliviase el do-
lor sin ser desagradable) los pacientes deben adaptar la in-
tensidad de la estimulacion con el mando a distancia.

Estudio de mercado

Por todo ello, se intento analizar cuantas veces y por qué los
pacientes ajustaban la intensidad de estimulo con el mando
a distancia. Se realiz6 una encuesta a 500 pacientes porta-
dores de electrodos epidurales sin tener en cuenta la marca
o modelo, para valorar el nUmero de veces que estos cam-
biaban el modo de estimulacion, asi como si estos cambios
se debian a cambios posturales. Contestaron la encuesta
119. La distribucion por sexos fue 51% mujeres y 49% varo-
nes; edades 30% entre 51-60 afios, 29% 41-50, 21% > 60,
16 % entre 31-40 y 4% < 30 anos. Las indicaciones para el
implante fueron 24% sindrome de dolor regional complejo,
63% dolor en miembros inferiores, 54 % dolor lumbar y 25%
otro tipo de dolor. La satisfaccion de los pacientes con la
terapia fue 12% excelente, 28% muy buena, 47 % buena, 6%
pobre, 7% muy pobre. En lo que respecta a si cambiarian el
generador cuando éste se despertase, un 54% afirmé que
definitivamente si, 24% que probablemente si, 7% no y un
8% definitivamente no. Se les pregunt6 también si recomen-
darian la terapia a un familiar o conocido y un 56 % dijo de-
finitivamente que si, 33% que probablemente si, un 3% que

probablemente no y un 2% que definitivamente no. Se les
pregunto también si la estimulacion era en algiin momento
del dia desagradable, a lo que un 71% contesto que siy un
29% que no. Los que afirmaron que la estimulacion era desa-
gradable, un 58% describieron que al tumbarse, un 14% que
al levantarse o sentarse tras estar tumbada, un 26 % al
aumentar su actividad, un 18% al dormir y un 48% otras.
Ante la pregunta de qué era lo que hacian al notar el dis-
comfort con la estimulacion, un 66 % contestd que ajustar la
estimulacion, un 26 % que cambiar de postura, un 5% que
naday un 3% otras. Se les pregunt6 también cual era la cau-
sa de modificar o ajustar la estimulacion y respondieron un
50% por cambio en el dolor; de los que un 18% por aumento
del dolor con la actividad, 15% por cambios posturales, 11%
otros, 3% por ahorrar bateria y un 3% por ser el dolor dife-
rente por la noche. De media, los pacientes utilizan el man-
do a distancia entre unas 2 a 4 veces al dia. Un 34% de los
pacientes utiliza al menos una vez al dia o mas para cambiar
la estimulacion por ser esta desagradable con los cambios
posturales. De entre los cambios posturales, un 28% afirma-
ron que el cambio de postura mas frecuente que les hace
ajustar el mando es cuando cambian de estar en declbito
lateral a supino, un 25% cuando cambian de supino a bipe-
destacion, un 20% de sedestacion a bipedestacion y un 7%
de bipedestacion a deambulacion.

Conclusiones

Todo esto pone de manifiesto que los cambios posturales
son un motivo de molestia y desazon para los pacientes
portadores de sistemas de estimulacion de cordones poste-
riores medulares. La presencia de un sistema de neuroesti-
mulacion que integre la terapia a la vida cotidiana del
paciente, de manera que automaticamente ajustase la am-
plitud de la estimulacion en base a un sensor de posicion,
mantendria una parestesia 6ptima, aumentando la satis-
faccion del paciente.
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3.2 SESION. NEUROESTIMULACION SOBRE NERVIO PERIFERICO CON TECNICA IMPLANTABLE

Neuroestimulacién sobre nervio periférico con técnica

implantable

J. Cid Calzada

Clinica del Dolor, Servicio de Anestesiologia y Reanimacidn, Hospital Virgen de la Salud, Complejo Hospitalario

de Toledo, Toledo, Espafia

El dolor asociado a lesiones nerviosas periféricas ha consti-
tuido un reto para los médicos desde la antigiiedad. Se trata
de un dolor que puede ser muy persistente, causando disca-
pacidad fisica y psicoldgica importante. Los tratamientos
utilizados han sido farmacolégicos (opioides, anticonvulsi-
vantes, antidepresivos etc.) y fisicos, aunque algunos pa-
cientes no responden a ninguna medida. El tratamiento con
electricidad se ha utilizado desde la antigliedad, pero fue
en los afnos 60 cuando Wall y Melzack propusieron su teoria
de la Puerta de Entrada y experimentaron con éxito en ellos
mismos el implante de un electrodo infraorbitario. A partir
de 1966 aparecieron las primeras publicaciones sobre im-
plantes periféricos y se comenzd a hablar de Neuromodula-
cion como una alteracion terapéutica en la actividad de las
vias del dolor producida por los mismos. El término abarca
tanto a la estimulacion de nervio periférico (PNS), que per-
mitiria el alivio del dolor en un area de distribucion nerviosa
especifica, como la de los cordones posteriores (SCS), que
permite estimular areas anatomicas mas grandes, como los
miembros inferiores.

Aungue no se conoce bien como la neuromodulacion produ-
ce analgesia, se piensa que implica tanto la inhibicion como
la activacion de circuitos neuronales relevantes, incluyendo a
las vias del dolor en el asta dorsal y al SN auténomo.

Los anos siguientes se publicaron trabajos con resultados
discretos y con complicaciones derivadas a la técnica de im-
plante, que siempre era cirugia abierta, como neuropatias
iatrogénicas y fibrosis secundaria a la estimulacion, por lo
que este tratamiento no se generalizo. Posteriormente, con
el perfeccionamiento de los sistemas de electrodos, con va-

rios polos y multiples posibilidades de estimulacion, asi
como el desarrollo de técnicas percutaneas minimamente
invasivas, se ha despertado el interés por la estimulacion
periférica.

Hay varias modalidades de estimulacion periférica:

1. Estimulacion de nervio periférico (PNS): indicada cuando
el dolor esta confinado a la distribucion de un nervio pe-
riférico Unico, o un nimero limitado de n. periféricos. Es
especialmente (til en el dolor craneofacial, ya que aqui
no puede usarse la SCS. Se usa para estimular la region
occipital y la de las distintas ramas del trigémino. Se han
publicado casos en NPH supraorbitaria e infraorbitaria,
dolor poscraneotomia o secundario a traumatismo, mi-
grafas atipicas con dolor occipital, cefalea en racimos y
dolor occipital cervicogénico. También se ha usado para
tratamiento de n. ilioinguinal e iliohipogastrico y genito-
femoral. Asi mismo puede usarse para estimular nervios
gruesos con una técnica abierta (n. tibial y n. peroneo).
Se implantan en el plano epifascial sobre el musculo bajo
sedacion consciente. Las complicaciones mas frecuentes
son la migracion y la fractura del electrodo.

2. Estimulacion de raices espinales (SNRS): es una técnica
reciente, y consiste en la estimulacion directa de una o
mas raices espinales. Tiene la ventaja de limitar la esti-
mulacion solo al area afectada, eliminando parestesias
no deseadas en otras regiones. Se han desarrollado varios
abordajes: epidural anterdgrado (sentido caudocraneal),
epidural retrégrado (sentido craneocaudal), transforami-
nal, transespinal y extraforaminal.
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¢ El abordaje epidural de la SNRS consiste en situar el 3. Estimulacion periférica subcutanea: ocasionalmente, el

electrodo en la zona lateral del espacio epidural, so- paciente presenta un dolor que no puede cubrirse ade-
bre las raices dorsales. El abordaje anterogrado puede cuadamente por SCS, PNS o SNRS. En estos casos se han
usarse para las neuralgias inguinales postherniorrafia, publicado beneficios de a estimulacion de electrodos im-
y el retrégrado para el dolor pélvico, perineal, urologi- plantados en el tejido celular subcutaneo sobre el area
co y la cistitis intersticial. exacta del dolor, sin buscar ningln nervio en particular.

¢ El abordaje transforaminal consiste en avanzar el elec- Se ha utilizado en miembro inferior, region inguinal, ab-
trodo epidural por abordaje retrégrado hasta la salida domen (pancreatitis crénica) etc.

de la raiz por el foramen, estimulando también el gan-
glio de la raiz dorsal, lo que tedricamente implica esti- ~ Bibliografia general
mulacion también de las sensaciones térmicas. Puede

ot s - . Calenbergh F. Long term clinical outcome of peripheral nerve sti-
usarse en la neuralgia ilioinguinal, dolor lumbar disco- $ s o " perp ve st

mulation in patients with chronic peripheral neuropathic pain.

génico, FBSS, dolor en pie por neuralgia periférica y Surgical neurology. 2009:72:330-5.

cistitis intersticial. Slavin K. Peripheral nerve stimulation for neuropathic pain. Neuro-
e Con el abordaje transespinal, se implanta el electrodo therapeutics. 2008;5.

accediendo al EE interlaminar desde un abordaje para- Stuart M. Neurostimulation techniques for painful peripheral nerve

medial en el lado contrario a la raiz a tratar. disorders. Neurosug clin N Am. 2009;20:111-20.
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El valor de la estimulacidon eléctrica transcutanea

E. Ortega Ladron de Cegama

Hospital Universitario Rio Hortega, Valladolid, Espafia

Introduccién

A la TENS, utilizada para el tratamiento del dolor a nivel
ambulatorio, se han incorporado otras técnicas que han am-
pliado las opciones terapéuticas. Es necesario establecer su
utilidad terapéutica y desarrollar guias clinicas que faciliten
Su uso.

Estimulacion eléctrica transcutanea (TENS)

La TENS es el método analgésico no farmacologico y no inva-
sivo mas usado. Esto es debido al bajo coste, facil aplicacion,
seguridad e inexistencia de interacciones farmacologicas.
Puede ser recetada por cualquier profesional sanitario, e in-
cluso adquirida por los propios pacientes a través de multi-
ples canales de comercializacion. Puede ser autoadministrada
a nivel domiciliario. Consiste en la aplicacion transcutanea de
una corriente eléctrica de baja frecuencia, flujo interrumpi-
do, cambios de polaridad opcionales e impulsos de morfologia
variable con periodos de reposo entre ellos. El mecanismo de
accion varia en funcion de la morfologia de la corriente. Las
técnicas de alta frecuencia (50-200 Hz) producen una activa-
cion de aferencias de gran tamaio (AB) bloqueando la trans-
mision de las pequeiias fibras de pequeio tamaio (A8 y C).
Las técnicas de baja frecuencia (1-5 Hz) e intensidad alta ac-
tivan las fibras musculares que liberan endorfinas. Otros me-
canismos implicados son: el efecto galvanico de la corriente,
la relajacion muscular y la mejora del trofismo. La TENS se ha
utilizado en el tratamiento de multiples patologias asociadas
a dolor croénico o agudo. A pesar de que muchos clinicos estan
convencidos de la eficacia de la TENS, existe incertidumbre
acerca de la viabilidad como opcion terapéutica. Situacion
causada por la baja calidad metodologica de los ensayos so-

bre la TENS. Existen varios problemas: Los ensayos no aleato-
rios sobrestiman los efectos terapéuticos de la TENS, la
dificultad de disenar un placebo real reduce la calidad meto-
dologica, muchos estudios infradosifican el tratamiento o no
valoran adecuadamente la analgesia obtenida. Sin embargo,
no deberiamos descartar la TENS hasta que estas discrepan-
cias estén completamente aclaradas. Circunstancia dificil-
mente alcanzable, debido a que la evidencia cientifica
requiere fuertes inversiones que la TENS, por su orfandad, no
puede afrontar.

Microelectroneuroestimulacion (MENS)

La MENS es uno de los tipos mas recientes de electroterapia
que se han incorporado a los tratamientos ambulatorios. Este
tipo de corriente se caracteriza por: Pulsos monofasicos o
bifasicos rectangulares de muy baja amplitud (10 pAa 1 mA),
anchos de pulso de 1 a 500 ms, y frecuencias inferiores a
30 Hz. En el tratamiento de procesos agudos se prefiere el
uso de una mayor frecuencia e intensidad que el tratamiento
de lesiones cronicas. Los tiempos de tratamiento son muy
variables. La intensidad de las MENS no es suficiente para
excitar las fibras nerviosas periféricas, generando un es-
timulo subsensorial, que no es percibido en forma alguna por
el paciente. Como mecanismo de accion se han postulado
cambios a nivel celular. Se han sefalado como efectos suyos,
entre otros: la analgesia frente a estimulos nociceptivos o
irritacion neurolodgica y el efecto cicatrizante. Aunque el tra-
tamiento con MENS puede ser una adquisicion interesante en
el campo de la electroterapia, no ha sido evaluado clini-
camente. Las afirmaciones sobre su eficacia son empiricas,
no existiendo estudios experimentales de calidad hasta la
fecha.
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Corrientes interferenciales (Cl)

Las Cl se disenaron para ser eficaces a mayor profundidad que
la TENS. Este fin se alcanzé mediante la administracion de
dos corrientes de media frecuencia, al interferirse generan
una corriente de baja frecuencia, que es la que tiene el efec-
to terapéutico. Los barridos de baja frecuencia (1-10 Hz) pro-
ducen contracciones ritmicas, de caracter vibratorio, en el
musculo estriado, produciendo su relajacion. La musculatura
lisa expuesta a este tipo de frecuencias se contrae de forma
mantenida, mejorando el retorno venoso. Cuando se alcan-
zan barridos de frecuencia entre 80 a 100 Hz, se obtiene un
efecto de analgesia semejante la TENS de alta frecuencia.

Nuestra experiencia

El HURH comenz6 a realizar electroterapia ambulatoria en
el ano 2003, mediante la administracion de TENS y MENS.
En el ano 2007 se incorporo a la oferta terapéutica las Cl.
Durante el primer ano se trataron 75 pacientes, de los cua-

les 30 presentaron reducciones de su dolor superiores al 50%
durante periodos superiores al ano. Desde entonces se han
realizado 1.439 tratamientos, de los cuales 377 han tenido
una duracién superior al aho, con mejorias superiores al
50%. Los pacientes que presentaron mejoria sostenida redu-
jeron la polifarmacia, pasando de una media de 3,37 farma-
cos a 2,13. También se produjo una reduccion del consumo
de recursos, el coste medio por paciente se redujo en canti-
dades superiores al 50%, pasando de 590 € en el ano 2002 a
231 € durante el afo 2009.
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Desde que hace mas de 30 afnos Shealy implantara un elec-
trodo a nivel subdural para el tratamiento del dolor oncolo-
gico, el desarrollo de esta terapia ha sido tan importante
que en ocasiones es dificil encontrar una denominacion pre-
cisa del tipo de neuroestimulacion que se practica. Se han
realizado avances a nivel tecnologico y en las indicaciones.
A nivel tecnologico han aparecido nuevos sistemas de esti-
mulacion y mejoras en los existentes.

En estos momentos parece que debido a los avances reali-
zados en la ES nos vemos en la necesidad de realizar una
reflexion sobre lo que estamos haciendo, basicamente para
que la comunicacion cientifica sea correcta. Actualmente se
pueden encontrar en la literatura casos en los que se deno-
mine a la misma técnica atendiendo al target a estimular o
bien a su técnica quirurgica. Esto queda patente en el caso
de la estimulacion del nervio occipital, para el tratamiento
de una neuralgia de Arnold.

En el inicio de la técnica se denomind estimulacion de
nervio periférico, como en el caso de Weiner y Oh, y en la
actualidad en ocasiones se denomina estimulacion subcuta-
nea o bien estimulacion periférica sin mas o bien otras de-
nominaciones, todo para denominar la misma técnica. De
igual manera pasa con la estimulacion PSFS (peripheral sub-
cutaneous field stimulation) las denominaciones para esta
modalidad de estimulacion son multiples en la literatura
desde estimulacion subcutanea hasta peripheral field nerve
stimulation.

Pero el mayor problema que nos encontramos al leer los
Ultimos articulos al respecto es la combinacion de denomi-
naciones en unos casos atendiendo a la técnica quirdrgica y
en otros al tipo de estimulacion. Aunque ambos procedi-
mientos, tanto la PNS como la PSFS, se realizan técnicamen-
te de manera similar, los resultados que se buscan y que se
obtienen son diferentes. La PNS buscara, en todos los casos,

obtener una parestesia que se conduzca en el territorio
inervado por el nervio estimulado, en cambio cuando se rea-
liza PSFS la distribucion de la parestesia se obtiene en forma
de campo eléctrico alrededor de los polos activos sin alcan-
zar una distribucion nerviosa definida.

La PNS data de 1967 tras los trabajos realizados por Wall y
Sweet, en los que demostraron que la estimulacion eléctrica
de un nervio provocaba una hipoestesia y analgesia distal al
punto estimulado, aunque su mayor auge se adquirio en la
década de los 80. La principal indicacion para realizar este
tipo de estimulacion es la existencia de dolor neuropatico
en 1 0 2 nervios, de manera que la estimulacion se realiza
de forma especifica en la distribucion de los nervios afecta-
dos. La PNS puede realizarse de dos formas bien diferencia-
das, por un lado se puede realiza un abordaje quirlrgico,
dejando el electrodo bien encima o dentro del epineurium,
o bien realizarlo de forma percutanea, pero en ambos casos
se persigue lo mismo la PNS. Un avance importante de la
técnica y de los resultados fue la aparicion de los electrodos
quirdrgicos, principalmente el Resume® y el On-Point® (Me-
dtronic, Inc.,Minneapolis Mn, USA).

La PSFS es un técnica que se emplea cuando el campo a
estimular no esta bien definido o bien cuando el territorio
que deseamos estimular no coincide en exactitud con nin-
gln nervio periférico. A diferencia de los que ocurre con la
SCS o con la PNS, en la PSFS se implantan los electrodos en
el tejido subcutaneo de la zona dolorosa y poder estimular
las aferencias cutaneas. Los mecanismos de accion de este
tipo de estimulacion no estan todavia bien definidos, parece
que los mecanismos implicados son similares a los responsa-
bles de la SCS. La estimulacion de fibras de gran tamano
(AB) seria la responsable de la modulacion de las aferencias
derivadas de las fibras de menor tamano, tanto las fibras A
como las fibras C (43). Dentro de algunas hipdtesis de traba-

1134-8046/$ - see front matter © 2010 Sociedad Espanola del Dolor. Publicado por Elsevier Espafa, S.L. Todos los derechos reservados



Estimulacion subcutanea

51

jo sobre los mecanismos de accion de este tipo de estimula-
cion se barajan la modulacion central a través de fibras AR y
A3 por medio de una activacion anterdgrada, efecto local en
la matriz nerviosa dérmica y la estimulacion eléctrica puede
tener un efecto antiinflamatorio local directo y un efecto
despolarizante a nivel de las membranas con una reduccion
en la sensibilidad a las catecolaminas circulantes.

Parece claro que ambos tipos de estimulacion son dife-
rentes. Como en todas las técnicas de neuroestimulacion se
persigue el alivio del dolor con la génesis de una parestesia,
y que dependiendo de la localizacion del dolor y del tipo de

dolor, en ocasiones se precisa una mayor especificidad y en
otras ocasiones se precisa una mayor cobertura. Aunque la
procedimiento se realice de una manera semejante, de for-
ma percutanea, es importante que se tenga en cuenta,
cuando se quiere denominar el procedimiento, qué es lo
que realmente se busca desde el punto de vista fisiopatolo-
gico; si se pretende estimular un nervio periférico, el ner-
vio mediano, por ejemplo, se estara realizando una PNS, si
por el contrario se pretende estimular una zona concreta
de dolor, sin un nervio concreto para estimular, se realizara
PSFS.
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La estimulacion periférica de nervio occipital es un procedi-
miento terapéutico reservado para casos de cefalea y otros
sindromes de dolor craneofacial refractarios al tratamiento
conservador.

Weiner y Reed' fueron los primeros en publicar, en 1999,
su experiencia con esta modalidad terapéutica en 13 pa-
cientes con neuralgia occipital.

Es una de las Ultimas indicaciones de la neuroestimulacion
eléctrica invasiva. La mejoria se basa en la modulacion
analgésica que se consigue por el efecto de un campo eléc-
trico creado en los nervios occipital mayor y menor.

La inervacion sensitiva cefalica y facial corresponde, prin-
cipalmente, al nervio trigémino y a las primeras raices cer-
vicales espinales. La convergencia de aferencias sensitivas
en estos sistemas explica las interacciones somatosensoria-
les inhibitorias y excitatorias entre los dos?.

En este momento las indicaciones incluyen a pacientes
con diagnodstico de migrana transformada (MT), cefalea en
racimos (CR) y neuralgia occipital (NO), refractarios al tra-
tamiento conservador?.

Técnicamente se lleva a cabo con un sistema formado por
uno o dos electrodos implantados subcutaneos en la union
cérvico-occipital y un generador eléctrico.

Nuestra experiencia corresponde al periodo de junio de
2002 a marzo de 2010. Hemos tratado a 52 pacientes, 40 mu-
jeres y 12 hombres, de 49,5 anos de edad media (R. 27-80).
Veintinueve con MT; cuatro casos de CR'y 19 con NOT.

Todos los casos son cuadros severos, muy invalidantes, con
un tiempo medio de evolucion de 135 meses, en los que ha-
bian fracasado otras alternativas terapéuticas. El implante
completo del sistema se ha realizado en 50 pacientes. El
tiempo medio de tratamiento es de 34,9 meses (R. 1-93).

Valoramos la eficacia segln la variacion, antes y después
del implante del sistema, en dolor continuo, dolor en las
crisis y nUmero de crisis, funcionalidad, descanso nocturno,
actividad social y laboral, reduccion del tratamiento farma-
cologico, estado emocional y satisfaccion del paciente con
la estimulacion.

Asignamos a resultado muy bueno, la mejoria global del
90%, Bueno, mejoria entre el 80-60%, Regular, mejoria en-
tre 50-20%, y Malo cuando es inferior al 20%.

Los resultados globales, en los 50 pacientes, son muy bue-
no en 20 pacientes (40%), bueno en 22 (44%), regular en 4
(8%) y malo en 4 (8%).

Valoracion segln el diagnéstico: en MT, implante comple-
to realizado en 28 pacientes y en estos el resultado es muy
bueno en 10, bueno en 14, regular en 2 y malo en 2. En los
casos de NOT, el sistema completo se ha implantado en 18,
con resultados muy bueno en 9, bueno en 6, regularen 1y
malo en 2. Los 4 pacientes con CR se valoran como muy bue-
noen 1, bueno en 2 y regular en 1.

Las complicaciones técnicas corresponden a:

— Migracion del electrodo en 2 casos, en los dos se han re-
colocado.

— Rotura de la extension intermedia con retirada y reim-
plante en 1 paciente.

— Reaccion local a cuerpo extraio en bolsillo glateo con
retirada del sistema en 1 caso.

— Declbito del electrodo en tres pacientes: en uno coinci-
de con ineficacia por lo que se retira todo el sistema. El
segundo se retiran los dos electrodos y esta pendiente de
recolocacion. En el tercero se retira un electrodo y se
mantiene estimulacion con el otro.
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— Infeccion en 3 pacientes, de estos en 2 se retiray se re-  Bibliografia
colocan varios meses después y en uno se retira definiti-
vamente por coincidir con ineficacia. 1. Weiner RL, Reed KL. Peripheral neurostimulation for control
of intractable occipital neuralgia. Neuromodulation. 1999;2:
217-21.

En cuanto al seguimiento de los 50 pacientes hasta el fin
del estudio, Marzo de 2010, 42 pacientes se mantienen en
tratamlentol. Dos pac1e'ntels han fa!lec1do Por causas ajenas nerve in humans: evidence of corergence of cervical afferences
a la patologia que ocasiono el motivo del implante. En cua- on trigeminal nuclei. Cephalalgia. 2001;21:107-9.
tro pacientes el sistema esta retirado, uno por pérdidade la 3 Rodrigo MD, Quero J, Cia P, Escartin R, Acin P, Bono C, et al. Es-

2. Piovesan E, Kowacs P, Tatsui C, Lange M, Ribas L, Wemeck L.
Referred pain after painful stimulation of the greater occipital

eficacia, otro por infeccion mas pérdida de eficacia, en otro timulacion eléctrica invasiva de C2-C3 en el tratamiento del do-
por reaccion a cuerpo extrano y el cuarto retirado por decu- lor cefalico y facial: Neuralgia occipital. Migrana transformada.
bito del electrodo. En dos pacientes se mantiene apagado Cefalea en racimos. Algias faciales. Rev Soc Esp Dolor. 2008;6:

por pérdida de la eficacia y estan pendientes de retirada. 382-91.
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Introduccioén

Dada la habitual proximidad anatémica del nervio dentario
inferior con las raices de los terceros molares inferiores, la
extraccion quirdrgica del tercer molar inferior puede aca-
rrear ocasionalmente la aparicion de alteraciones sensoria-
les en el territorio de inervacion de la tercera rama del
nervio trigémino’. A pesar de ello, la literatura disponible
respecto a la incidencia de dolor neuropatico (DN) tras la
realizacion de procedimientos medicoquirdrgicos de la cavi-
dad bucal es extremadamente escasa?*. El objetivo de nues-
tro estudio, por lo tanto, sera el de evaluar la incidencia de
DN y de otras alteraciones sensoriales tras la extraccion de
terceros molares inferiores incluidos.

Material y método

Los datos fueron recogidos de las historias clinicas de todos
aquellos pacientes a los que se les habia extraido un tercer
molar inferior en el Servicio de Cirugia Bucal de la Clinica
Odontologica de la Universidad de Barcelona desde el 1 de
julio de 2005 hasta el 1 de julio de 2006. Se recogieron to-
das las variables concernientes al sexo del paciente, el lado

intervenido y las complicaciones postoperatorias. Se exclu-
yeron todos aquellos terceros molares sobre los que se ha-
bia tenido un periodo de seguimiento menor de 30 dias. Se
contacto con aquellos pacientes que refirieron cualquier
tipo de dolor y/o alteracion sensorial a los 30 dias de la
extraccion de los terceros molares inferiores incluidos. Para
el diagnostico del dolor de los pacientes se siguieron los
criterios diagnosticos de la International Headache Society
(IHS)* y de la American Academy of Orofacial Pain®.

Resultados

Se revisaron 2.856 extracciones de terceros molares inferio-
res. Se excluyeron todas aquellas que no tenian un segui-
miento minimo de 30 dias por lo que la muestra final fue de
1.445 extracciones de terceros molares inferiores. Tres pa-
cientes fueron diagnosticados de anestesia dolorosa (IHS
13.18.1) (0,2%). La media de edad de presentacion de esta
complicacion fue de 31 afos (rango 18-52). También se re-
gistraron otro tipo de complicaciones sensoriales como las
hipoestesias, obteniéndose una incidencia del 1,5%, de
afectacion del nervio dentario inferior y del 0,3% del nervio
lingual.
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Discusion

Unicamente existe en la literatura un estudio que haya
analizado la incidencia de DN tras la extraccién de los
terceros molares inferiores. Dicho estudio, sin embargo,
presenta algunas deficiencias metodologicas concernien-
tes principalmente a los criterios diagnosticos utilizados
para la evaluacion del dolor de los pacientes. En dicho
estudio, no obstante, los autores cifraron la incidencia de
DN en el 0,38%, cifra similar a la obtenida en nuestro es-
tudio.

Conclusiones

La aparicion de DN como complicacion posterior a la extrac-
cion de los terceros molares inferiores incluidos es muy
baja, siendo del 0,2% en nuestro estudio.
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Introduccion

El futuro del avance en el manejo del dolor musculoesquelé-
tico orofacial cronico se va a ver implementado por la apli-
cacion de los principios derivados del tratamiento basado en
la evidencia. La aplicacion de los principios derivados de la
evidencia cientifica no supone un rechazo frontal al valor de
la experiencia y la formacion practica por parte del clinico
sino un reconocimiento al valor de la evaluacion de la litera-
tura de investigacion cientifica disponible en el momento

Dentro del ambito del dolor musculoesquelético del area
orofacial, el tratamiento de los trastornos temporomandibu-
lares supone, en cuanto a prevalencia, el mayor del los re-
tos del odontoestomatélogo dedicado al tratamiento del
dolor orofacial.

Los trastornos temporomandibulares (TTM) son un con-
junto de trastornos de naturaleza musculoesquelética que
afectan a las articulaciones temporomandibulares, a la mus-
culatura masticatoria o a ambas y que cursan con dolor, li-
mitacion funcional y/o ruidos articulares como hallazgos
clinicos mas representativos. Los métodos de tratamiento
mas comunmente empleados para el manejo clinico de los
pacientes con TTM han sido clasicamente los métodos de
autocuidado, las férulas oclusales, el tratamiento farmaco-
logico, la terapia fisica, y en el caso del dolor miofascial, la
terapia infiltrativa de los puntos gatillo.

La aplicacion de los principios generales de tratamiento
del dolor musculoesquelético cronico en otras localizaciones
del organismo a los trastornos temporomandibulares junto

al cambio de abordaje hacia un modelo biopsicosocial han
supuesto un cambio cualitativo hacia un mejor manejo clini-
co de estos pacientes.

En la presente ponencia se realiza un analisis critico de
los métodos de tratamiento clasicamente propuestos para el
manejo clinico de los trastornos temporomandibulares, bajo
el prisma de la evidencia cientifica, intentando mostrar la
relevancia que tienen dichos abordajes a la hora de propor-
cionar beneficio terapéutico y mejora de la calidad de vida
al mayor nimero de pacientes posible.
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Introduccioén

El dolor neurovascular de la cara (migrana, cefalea en raci-
mos, hemicranea paroxistica y otros) forma parte de las en-
tidades clinicas que cursan con dolor cefalico y orofacial.

Dentro de los cuadros migrafiosos, existen una serie de
variantes con una presentacion atipica que afectan a la mi-
tad inferior de la cara y que aln no estan bien reflejadas en
la taxonomia.

Aunque habitualmente el dolor neurovascular en la mitad
inferior de la cara suele acompanarse de cefalea, en ocasiones,
el paciente solo presenta sintomatologia dentaria, peridentaria
y perioral, pudiendo llevar con facilidad a errores diagnosticos
que deriven en tratamientos odontologicos inadecuados.

En la presentacion, el ponente hara una revision actuali-
zada del tema, de los criterios diagndsticos y terapéuticos,
con especial énfasis en el papel que el dentista juega en
estos procesos.
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MOR-NRI. Una nueva aproximacion farmacologica

J.A. Micé y E. Berrocoso

Departamento de Neurociencias, Facultad de Medicina, Universidad de Cddiz, Cddiz, Espafia

Desde que se iniciaron las investigaciones para dilucidar los
mecanismos neurobioldgicos responsables de la regulacion
enddgena del dolor, se presto especial atencion, ademas de
al sistema opioide, al sistema regulado por monoaminas,
particularmente al sistema serotoninérgico y noradrenérgi-
co. Ambos sistemas tienen una fuerte representacion en el
sistema nervioso central, existiendo dos nucleos principales
que proyectando hacia el asta dorsal de la médula regulan-
do los procesos nociceptivos. Estos nucleos son: el nucleo
dorsal y magno del rafe que son ricos en serotonina y el ni-
cleo locus coeruleus donde abundan los cuerpos neuronales
noradrenérgicos. Los 2 sistemas se relacionan estrechamen-
te con el sistema opioide y se integran en lo que se conoce
como regulacion descendente de la nocicepcion’.

Dadas las caracteristicas de este sistema enddgeno como
regulador de la nocicepcidn e inductor de analgesia, se han
realizado notables esfuerzos para investigar farmacos que lo
reproduzcan. Fruto de estas investigaciones nace un nuevo
concepto de farmacos denominados “MOR-NRI”, acréonimo
que quiere decir farmacos que reproducen la accion agonis-
ta de los opiaceos sobre los receptores “mu” (Mu-Opioid-Re-
ceptor) al tiempo que aumentan la disponibilidad de
noradrenalina en el espacio intersinaptico por inhibir su re-
captacion (Noradrenergic-Reuptake-Inhibitor). La asocia-
cion de estos 2 mecanismos, es decir, la asociacion de un
efecto pronoradrenérgico con un efecto proopioide resulta
en una analgesia potente y cuya justificacion cabe encon-
trarla en una facilitacion parcial del sistema enddgeno des-
cendente regulador de la nocicepcion. La no participacion
del sistema serotoninérgico en este nuevo concepto de anal-
gesia, ademas de no activar el sistema facilitador de la no-
cicepcion dependiente de serotonina, reduce los tipicos

efectos indeseables inherentes a este neurotransmisor,
como son las nauseas, por ejemplo. El Unico representante,
hasta ahora, de esta modalidad de analgesia recibe el nom-
bre de “tapentadol”2. Tapentadol es un nuevo farmaco
analgésico cuyas principales caracteristicas son: tener afini-
dad selectiva por los receptores mu-opioides y ser inhibidor
potente de la recaptacion de noradrenalina. Este doble me-
canismo de accion ha sido investigado en estudios preclini-
cos tanto en modelos animales como en pruebas bioquimicas.
Estos estudios han demostrado que tanto la naloxona como
un inhibidor de los receptores alfa-2-noradrenérgicos son
capaces de antagonizar, cada uno de ellos parcialmente, la
accion analgésica de tapentadol. Este mecanismo de accion
se evidencia tanto en modelos de dolor agudo como en mo-
delos de dolor crénico neuropatico. Este Gltimo aspecto re-
sulta especialmente importante en casos de dolor
neuropatico, puesto que los farmacos que aumentan la dis-
ponibilidad de noradrenalina son mas efectivos en este tipo
de dolor que los que lo hacen sobre serotonina. Por otro
lado, estudios de microdialisis han demostrado que tras el
tratamiento con tapentadol se produce un aumento de nor-
adrenalina en areas de proyeccion dependiente de noradre-
nalina, pero no de serotonina, lo que refuerza ain mas el
caracter noradrenérgico de este compuesto frente al sero-
toninérgico.

Una de las caracteristicas de tapentadol que resulta de
gran importancia para la induccion de analgesia es que no es
un compuesto racémico, ni tampoco es un profarmaco, es
decir, no necesita transformarse para ejercer su efecto
analgésico, lo que sin duda es una ventaja a la hora del
calculo de dosis o duracion de efectos, asi como se reducen
las posibilidades de interacciones medicamentosas.
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Finalmente, al tratarse de un opioide, es posible la induc-
cion de tolerancia y dependencia. En este caso, al llevar
asociado un segundo mecanismo de accion, el mecanismo
noradrenérgico, se ha podido demostrar que la induccion de
tolerancia y dependencia es mucho menor que la que cabria
esperar habida cuenta de su afinidad y actividad intrinseca
sobre los receptores mu-opioides.
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Resultados de la investigacién clinica con tapentadol

D. Samper
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Tapentadol es un nuevo analgésico de accion central con dos
mecanismos de accion, agonista de los receptores . opioi-
des e inhibidor de la recaptacion de noradrenalina.

Presenta un desarrollo clinico, en modelos de dolor clasi-
co, extensivo y potente con mas de 8.000 pacientes tratados
sin tener en cuenta varios ensayos clinicos aln por finalizar.
En la experimentacion animal, tapentadol ha demostrado
efectos antinociceptivos en modelos de dolor agudo y croni-
co, inflamatorio y neuropatico. La molécula no solo se ha
utilizado administrada via oral en comprimidos de liberacion
inmediata (LI) y liberacion prolongada (LP) sino también en
infusion intravenosa, capsulas y como solucion oral. Inicial-
mente su comercializacion sera mediante la presentacion en
comprimidos.

De entre los mas de 100 ensayos clinicos llevados a cabo
con tapentadol, los mas significativos son los siguientes.

Tapentadol de liberaciéon inmediata (LI)

1. Estudio fase lll, aleatorizado, doble ciego, controlado
con placebo en 603 pacientes con dolor agudo modera-
do-intenso tras bunionectomia a los que se administraba
tapentadol LI 50, 75 o 100 mg; oxicodona LI 15 mg o pla-
cebo oral cada 4-6 h durante las 72 h siguientes a la in-
tervencion quirdrgica.

Los resultados mostraron eficacia dosis-dependiente de
tapentadol equiparable a la de la dosis equivalente de
oxicodona y siempre significativamente mejor que place-
bo. Con respecto a la tolerabilidad gastrointestinal (Gl),
tapentadol ocasion6 un nimero significativamente me-

nor de incidencias por nauseas y vomitos que el compa-
rador opioide.

2. Estudio fase lll, aleatorizado, doble ciego, controlado con
comparador opioide, para evaluar la tolerabilidad duran-
te 90 dias, sintomas de retirada e intensidad dolorosa en
849 pacientes con dolor lumbar bajo inespecifico o artro-
sis de cadera o rodilla. Los pacientes fueron tratados con
tapentadol LI 50 o 100 mg o oxicodona 10 o 15 mg/4-6 h.
Mientras que los resultados de eficacia fueron similares
en ambos grupos, la tolerabilidad fue mejor con tapenta-
dol que mostrd un 37% menos de nauseas, un 43% menos
de vomitos y un 52% menos de estrefiimiento que el gru-
po de oxicodona. Los mareos y somnolencia fueron simi-
lares en los dos grupos.

Tapentadol de liberacion prolongada (LP)

1. Estudio Fase lll, aleatorizado, doble ciego, controlado
con placebo en 965 pacientes con dolor lumbar inespeci-
fico moderado-intenso a los que se administraba tapen-
tadol LP 100-250 mg BID; o oxicodona CR 20-50 mg BID o
placebo durante 12 semanas con periodo de titulacion
previo de 3 semanas.

Los resultados de eficacia mostraron una disminucion no-
table y significativa del dolor respecto al placebo, similar
en ambos grupos de sustancias activas siendo el perfil de
seguridad del tapentadol mucho mejor puesto que pro-
voco un 42 % menos de nauseas, un 53 % menos de vomi-
tos y un 49 menos de estreiimiento que oxicodona.
tapentadol ocasiond un 57% menos de prurito que oxico-

Correo electrénico: dsamper@telefonica.net

1134-8046/$ - see front matter © 2010 Sociedad Espanola del Dolor. Publicado por Elsevier Espafa, S.L. Todos los derechos reservados



Resultados de la investigacion clinica con tapentadol

61

dona. A nivel de SNC también la tolerabilidad fue mejor
con tapentadol que mostré un 18% menos de somnolen-
cia 'y un 30% menos de mareos, lo que condicion6 un 7%
de discontinuaciones con tapentadol frente al 14% con
oxicodona.

. Estudio con disefo idéntico al anterior en 1.023 pacien-
tes con dolor moderado-intenso por artrosis de rodilla.
Tapentadol mostro una reduccion estadisticamente
significativa frente a placebo, al igual que oxicodona.
Nuevamente la tolerabilidad Gl y neurolodgica fue signifi-
cativamente mejor con tapentadol LP que con oxicodona
CR. La tasa de abandonos fue por ello también muy favo-
rable a tapentadol LP.

. Estudio de seguridad a largo plazo (52 semanas) en
1.117 pacientes con artrosis de rodilla o cadera o dolor
lumbar inespecifico, donde se compard nuevamente ta-
pentadol LP y oxicodona CR mostrando ambas sustancias
un alivio del dolor constante durante los 12 meses y en el

caso del grupo tratado con tapentadol un alivio del dolor
mas pronunciado. El perfil de tolerabilidad Gl resulto
mucho mas favorable en el caso de tapentadol.

4. Estudio fase lll, aleatorizado, doble ciego frente a place-
bo en 389 pacientes con neuropatia diabética que mostro
una diferencia estadisticamente significativa a favor de
tapentadol y que se mantuvo durante las 12 semanas de
tratamiento.

Conclusiones

1. Alta eficacia en dolor agudo y crénico, nociceptivo y neu-
ropatico.

2. Perfil de seguridad excelente: tolerabilidad Gl y neurolo-
gica mejor que otros opioides potentes.

3. Menor porcentaje de interrupciones de tratamiento por
efectos adversos.
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Primeras experiencias con tapentadol en Estados Unidos
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La mayoria de los distintos tipos de dolor son multifactoria-
les por naturaleza debido a la anatomia y fisiologia en la
transmision del mismo’. Por ejemplo, el dolor agudo origina-
do en la periferia se transmite a la médula espinal por al
menos dos tipos de neuronas aferentes primarias (A3 y C).
Distintas vias trasmiten por tanto la sefial a los centros supe-
riores del SNC (sistema nervioso central). El dolor crénico se
asocia con aferentes adicionales, cambios a lo largo de las
vias, como en neuronas de la raiz ganglionar dorsal, y feno-
menos de sensibilizacion periféricos y centrales, los cuales
anaden una mayor complejidad. Asimismo, multitud de neu-
rotransmisores participan en la transduccion (deteccion),
conduccion, modulacion, o prolongacion de la sensibiliza-
cion y percepcion del dolor. Ademas, dado que no todos los
tipos de dolor son iguales, conocer el mecanismo de accion
que provoca ese dolor proporciona una aproximacion mas
precisa cuando se elige un analgésico. De hecho, el dolor se
puede clasificar basandose en los distintos tipos de mecanis-
mos de accion.

Debido a esta naturaleza multifactorial de la fisiologia del
dolor, es improbable que un mecanismo de accion analgé-
sico mono-modal permita tratar los distintos tipos de dolor.
Parece mucho mas probable que una variedad de mecanis-
mos, dentro del mismo farmaco o la combinacion de farma-
cos, pueda proporcionar un mayor alivio del dolor con un
menor nimero de acontecimientos adversos. Los mecanis-
mos de accién mono-modal predominan actualmente entre
los farmacos disponibles?.

Tapentadol en un analgésico novedoso, recientemente
aprobado en Estados Unidos por su autoridad regulatoria
(Food and Drug Administration - FDA). La farmacologia de

tapentadol se caracteriza por su relativa simplicidad en
comparacion con otros analgésicos de accion central. Ta-
pentadol presenta dos mecanismos de accion en los que
ambos intervienen en la actividad analgésica: a) accion
agonista sobre los receptores w-opioide, y b) inhibicién de
la recaptacion de norepinefrina (noradrenalina). Existe evi-
dencia clinica que este mecanismo dual de tapentadol pro-
porciona a un perfil de acontecimientos adversos mucho
mas favorable que opioides como oxicodona, como por
ejemplo en nauseas, vomitos y estrefiimiento®#. Teniendo
en cuenta en conjunto su perfil farmacocinético y farmaco-
dinamico, tapentadol proporciona un perfil analgésico dife-
rente (con respecto a eficacia, acontecimientos adversos, y
posible potencial de abuso) a otros analgésicos de accion
central.
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Epiduroscopia: técnica para la patologia espinal

C. Pérez Hernandez

Unidad del Dolor, Hospital Universitario de la Princesa, Madrid, Espafia

La técnica de epiduroscopia o endoscopia del canal epidural
es una técnica de visualizacion percutanea para el diagnds-
tico y tratamiento de pacientes con dolor lumbar cronico.
En realidad no se trata de una técnica reciente, ya que las
primeras descripciones de la misma se hicieron en la prime-
ra mitad del siglo xx. Sin embargo ha existido un desarrollo
muy reciente gracias a varios cambios en la técnica como es
poseer un epiduroscopio que podemos girar arriba, abajo, a
la derecha y a la izquierda. Por otro lado y fundamental-
mente es el desarrollo de elementos que permiten no soélo
una visualizacion diagndstica del espacio epidural sino un
tratamiento seguro y eficaz de las distintas patologias.

Realmente en esta “revolucion” de la técnica los dos ele-
mentos fundamentales han sido la aplicacion de un catéter
de Fogarty y el desarrollo de la radiofrecuencia coablativa
mediante el Resaflex.

La técnica consiste en acceder al espacio epidural es a
través del hiato sacro por medio de un introductor. Poste-
riormente se pasa el epiduroscopio que lleva insertada en
una de sus luces un fibra optica que permite visualizar el
espacio epidural. El objetivo fundamental de la técnica es
identificar estructuras patologicas tales como zonas infla-
madas (flogosis), zonas de neo-vascularizacion, y fibrosis en
el canal epidural de la region lumbar (L1-S1). Una vez iden-
tificadas se procede al tratamiento aprovechando la vision
de estas estructuras.

Las indicaciones en la actualidad son: pacientes con dolor
radicular debido a FBSS y/o estenosis del canal lumbar que
no respondan al tratamiento conservador. Ejemplos tipicos
de estas situaciones son: la estenosis espinal, el dolor lumbar
con o sin irradiacion sin diagnostico claro y la coxigodinia.

Las principales contraindicaciones a esta técnica son: la
existencia de coagulopatia, infeccion, embarazo, déficit
neuronal central y/o periférico en fase no estabilizada o

diagnosticado, la epilepsia, el antecedente de vasculopatia
cerebral de tipo aneurismatico-angiomatoso, la patologia
ocular en fase de estudio y/o evolutiva (retiniana, glauco-
ma), estenosis cervical con mielopatia, cefalea persistente.
La técnica debe ser realizada en pacientes conscientes o
con ligera sedacion y como en cualquier procedimiento in-
vasivo es fundamental la aceptacion y comprension de la
técnica por el paciente.

Las potenciales complicaciones de esta técnica son raras
pero cabe destacar: Infeccion (desde subcutanea a epidural),
aracnoiditis, meningitis, hemorragia intracraneal o retiniana,
disestesias, parestesias, paralisis, lesion de una raiz nerviosa,
cefalea pospuncion dural y el incremento del dolor.

Muchas de estas complicaciones son evitadas mediante la
aplicacion de técnicas basicas de precaucion para procedi-
mientos invasivos, rigor en la esterilidad-asepsia, y el uso de
indicadores clinicos basados en la respuesta del paciente.

A lo largo de este taller se explicara detenidamente la
técnica, se aportara material grafico para iniciarse en la vi-
sualizacion de los diferentes elementos del espacio epidural
y se sentaran las bases para llevar a cabo esta “novedosa”
técnica de una forma eficaz y segura.
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4.2 SESION. ACTUALIZACION EN INFUSION INTRATECAL CON BACLOFENO

Evidencias de baclofeno intratecal en espasticidad

y dolor neuropatico
A. Perucho Gonzalez

Hospital Ramén y Cajal, Madrid, Espafia

La infusion intratecal de baclofeno se ha venido usando
para el tratamiento de la espasticidad desde hace unos
25 anos. Desde hace aproximadamente el mismo tiempo se
conocen sus propiedades antinociceptivas en animales y
mas recientemente en pacientes con dolor crénico sin es-
pasticidad’.

En relacion a la espasticidad secundaria a lesion medular
existe una revision sistematica Cochrane reciente? en donde
se analiza el efecto a largo plazo de diferentes agentes tera-
péuticos actualmente empleados para el tratamiento de la
espasticidad y la eficacia de las diferentes vias de administra-
cion del baclofeno. El estudio concluye con falta de evidencia
para todas las intervenciones por la escasez de estudios com-
parativos, la escasez de pacientes evaluados, la brevedad del
seguimiento de los mismos y la heterogeneidad de las varia-
bles evaluadas con ausencia de parametros relacionados con
la calidad de vida del paciente y no parametros puramente
electrofisiologicos o unidimensionales para poder comparar el
beneficio real para el paciente de cada agente evaluado que
permitan tomar decisiones basadas en la evidencia.

Tampoco existen estudios comparativos entre los diferen-
tes abordajes que permitan valorar el coste/beneficio de
cada terapia por lo que recomiendan estudios cruzados con
un seguimiento a largo plazo.

La revision referida, como es conocido, no significa que los
tratamientos evaluados no sean eficaces sino que no existe la
suficiente calidad o cantidad de estudios controlados y ran-
domizados para que se puedan dar recomendaciones basadas
en estas exigentes premisas de evidencia irrebatible.

La experiencia adquirida a lo largo de estos anos con la
infusion intratecal de baclofeno ha permitido que mas re-

cientemente, la British Pain Society? la recomiende para el
tratamiento de la espasticidad en Esclerosis multiple, la pa-
ralisis cerebral y la lesion medular en los que el tratamiento
oral no es lo suficientemente eficaz o los efectos secunda-
rios son incompatibles con su empleo.

Con relacion al efecto del baclofeno sobre el dolor, hasta
hace poco tiempo, la mayoria de los estudios relacionados
con el efecto analgésico del baclofeno describian su eficacia
en pacientes con espasticidad y dolor central (postictal).
Existen también estudios que muestran eficacia en dolor
simpaticamente mantenido y en sindromes radiculares aso-
ciados a lumbalgia.

Debido a que el baclofeno produce antinocicepcion me-
diante un mecanismo distinto a otros agentes activos por via
espinal se suele emplear como asociacion con morfina, clo-
nidina, bupivacaina o ziconotida a dosis en las que no produ-
cen efecto bloqueante muscular.

La tolerancia al baclofeno espinal no se ha revelado como
un problema a largo plazo tras un ajuste inicial de la dosis
optima aunque ambos efectos requieren una investigacion
mas exhaustiva.

La eficacia del baclofeno intratecal en cada paciente se
comprueba mediante la administracion en forma de puncion
intratecal aislada o en infusion continua y posterior valora-
cion del estado funcional (o analgesia) del paciente durante
las horas de efectividad clinica.

El seguimiento del paciente requiere un equipo multi-
disciplinar tanto para los elementos técnicos del sistema
(unidades del dolor), las dosis y posibles interacciones far-
macologicas de la medicacion intratecal (farmacia) y la va-
loracion de la dosis adecuada para garantizar una reduccion
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4.2 SESION. ACTUALIZACION EN INFUSION INTRATECAL CON BACLOFENO

Experiencia con baclofeno intratecal en monoterapia y politerapia

en lesionados medulares

J.A. Lépez Lopez

Servicio de Neurocirugia y Clinica del Dolor, Hospital Universitario Puerta del Mar, Cddiz, Espafia

La lesion de la médula espinal se sigue de una consecuen-
cia obvia: la pérdida de la funcion neuroldgica por debajo
de la lesion. Entre las numerosas consecuencias secunda-
rias resultantes de esta lesion, hay dos que son muy rele-
vantes en quitar el bienestar a estos pacientes: Espasticidad
y Dolor".

La espasticidad es una consecuencia inevitable de la
pérdida de la modulacion del movimiento que ejerce
la primera motoneurona. Esta modulacion la ejerce una
neurona de asociacion: la célula de Renshaw, situada en el
asta anterior.

Muscle
spindle

(1) Gutamate & aspartate excitatory
pathway

(2) GABA inhibitory pathway

Esta célula favorece la accion agonista y relaja la muscu-
latura antagonista, facilitando la realizacion del movimien-
to (véase el esquema adjunto). El neurotransmisor implicado
es el GABA,. Un agonista de este receptor es el Baclofeno,

que inici6 su andanza clinica en la mitad de los aios setenta
del pasado siglo. Debido a su escaso poder de penetracion a
través de la barrera hematoencefalica, hubo que esperar
unos 10 anos hasta que Penn y Kroin? publicaron los primeros
buenos resultados con el empleo de la via intratecal a través
de sistemas de infusion continua con dispositivos totalmente
implantables y programables (bombas). Con el paso de los
anos, esta terapia se ha convertido en el tratamiento de
eleccion para esta situacion de espasticidad: Grado de Evi-
dencia |, Nivel de Recomendacion A.

De los numerosos estudios cooperativos publicados, se
puede citar el de Stempien y Tsai, que recoge la experien-
cia de casi 1.000 bombas, con unos buenos resultados a lar-
go plazo del 90% y unas tasas de complicaciones a largo
plazo inferiores al 5%, sobre todo a costa de problemas con
el catéter?.

El dolor se encuentra presente en las dos terceras partes
de los lesionados medulares y entre un 15y un 37% de los
lesionados medulares representa el motivo de queja mas
importante, incluso por encima del déficit motor, los tras-
tornos esfinterianos o la afectacion de la actividad sexual.
En muchos de los pacientes a los que se implanta un siste-
ma continuo de infusion intratecal con baclofeno, la buena
respuesta a la espasticidad se sigue de un alivio muy signifi-
cativo del dolor. El dolor musculo-esquelético es el que res-
ponde de forma mas significativa al empleo del baclofeno*.
Pero una fraccion del orden del 10% sigue con dolor signifi-
cativo.

En nuestra unidad de dolor (al igual que en muchas otras)
procuramos sacar ventaja de la bomba que esta implantada,
anadiendo al baclofeno diferentes farmacos analgésicos.

Correo electroénico: josea.lopez100@gmail.com
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Nuestro orden de utilizacion es: primero utilizar bupivacai-
na, a continuacion probar con clonidina y en tercer lugar
con ziconotida.

Las caracteristicas clinicas de nuestra serie de pacientes,
los resultados y el analisis de la literatura son el motivo de
la presente ponencia.
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4.2 SESION. ACTUALIZACION EN INFUSION INTRATECAL CON BACLOFENO

Baclofeno IT en la distonia asociada a SDRC

E. Uriarte

Unidad del Dolor, SARTD, Hospital Severo Ochoa, Leganés, Madrid, Espana

EL SDRC tipo | se acompania de trastornos sensoriales, vaso-
motores, sudomotores y desérdenes del movimiento (DM):
temblor, espasmos miocldnicos y distonia. Afecta con mas
frecuencia a la parte distal de las extremidades y en las
formas mas severas puede presentar una progresion de los
sintomas, extendiéndose proximalmente, o bien a otra ex-
tremidad, contralateral o ipsilateral'. Es mas frecuente en
mujeres, con una relacion de 4:1. Los MM superiores estan
afectados con mas frecuencia. Los DM aparecen entre un
10% a un 40% de los casos, en los cuales la distonia esta
involucrada en el 15% a 20%2, sola o acompaiada de otros
DM. El inicio de los DM es variable pudiendo presentarse
mas alla del afo de inicio del suceso traumatico. En gene-
ral la distonia que acompaia al SDRC adopta una postura
caracteristica fija en flexion, siendo dificil su tratamiento
y control.

Van Rijn?® presenta un estudio de 57 pacientes con distonia
multifocal o generalizada asociada a SDRC que fueron inclui-
dos en un protocolo de infusion de baclofeno IT. De éstos, a
36 pacientes les fue implantada una bomba tras presentar
un test IT de baclofeno positivo (mejoria de la distonia
> 25%). La respuesta fue mayor en los MS, siendo el efecto
maximo en los tres primeros meses, permaneciendo estable
durante el ano de seguimiento. La dosis media fue de 450 p.g
(150-1.500 w.g) y todos los pacientes refirieron también una
mejoria de los sintomas no motores.

Casos clinicos

Varén de 61 aios diagnosticado de SDRC a nivel de la cadera
derecha, de 4 afos de evolucion, refiere dolor incapacitante
a la deambulacioén, precisando dos bastones. En la explora-
cion se objetiva alteraciones sensoriales y sudomotoras en
todo el MMI asi como disminucion del arco de movimiento de
la cadera, con dolor severo a la movilizacion de la misma. EL
paciente ha seguido tratamiento farmacoldgico, RFC del

simpatico lumbar y fase prueba de SCS, sin eficacia. Se rea-
liza test IT con baclofeno, a través de catéter, con infusion
continua, a dosis diarias crecientes de 50, 75y 100 ug/dia,
presentando una mejoria importante de la capacidad fun-
cional, por lo que se procede a implante de bomba Synchro-
med II. Durante los Ultimos 4 afos de ITB el paciente ha
permanecido estable, pudiendo caminar con un solo baston
distancias de 3 km.

Paciente de 26 afos que sufre traumatismo sin fractura
en la mano izquierda, desde el inicio refiere dolor severo a
nivel de la mano, junto con alteraciones vasomotoras y difi-
cultad de movimiento. Durante un ano sigue tratamiento
conservador, con empeoramiento progresivo de la sintoma-
tologia. Cuando acude a nuestra Unidad presenta mano dis-
tonica en flexion de muneca y dedos (respetando el 1.°),
con signos de vasoconstriccion y dolor severo a la moviliza-
cion activa y pasiva. Se realiza test ITB, con infusion conti-
nua a dosis creciente de 25, y 50 ng/dia presentando
mejoria importante del dolor y de la distonia. Se implanta
bomba Isomed iniciando la infusidon con 50 ng/dia. La pa-
ciente ha permanecido estable con una dosis de 75 ng/dia
durante los seis meses siguientes. Coincidiendo con deculbi-
to del bolsillo subcutaneo y problemas personales graves,
ha empeorado progresivamente con extension de la clinica
a la rodilla izquierda, sin respuesta al aumento de infusion
de baclofeno.

Conclusiones

Se ha postulado que los mecanismos fisiopatoldgicos de los
DM que acompanan al SDRC se deben a alteraciones de los
circuitos interneuronales sensorio-motores, en los que esta-
ria involucrado el sistema gabaérgico, disminuyendo la inhi-
bicion tanto a nivel espinal como supraespinal. Estudios con
estimulacidon magnética transcraneal han demostrado una
desinhibicion del cortex motor de forma bilateral en los pa-
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4.2 SESION. DOLOR Y REHABILITACION

Aportacién de la rehabilitaciéon al paciente atendido
en la unidad del dolor. Introducciéon

I. Garcia-Montes, M. Romero y R. Pozuelo-Calvo

Servicio de Medicina Fisica y Rehabilitacion, Hospital Universitario Virgen de las Nieves, Granada, Espafia

Desde que Mugica en 1947, en colaboracién con un ortope-
da, un neurocirujano y un psiquiatra, creara las Unidades
Multidisciplinares del dolor hasta la actualidad han ido cam-
biando, al igual que la propia medicina, introduciéndose
nuevas técnicas y “nuevas especialidades”. Entre estas, la
Rehabilitacion, que debido a su juventud ha tardado algo
mas en incorporarse, ha demostrado, en poco tiempo, el
valor de formar parte del equipo mutidisciplinar de la unida-
des del dolor. Consideramos, no solo nosotros, sino también
el paciente y el resto del equipo, que nuestra presencia en-
riquece la atencion y las opciones terapéuticas del paciente
con dolor cronico.

Siguiendo la definicion de la OMS de la especialidad la la-
bor del rehabilitador dentro de las Unidades del dolor ase-
gura la puesta en marcha de todas las medidas encaminadas
al diagnostico, evaluacion, prevencion y reduccion al mini-
mo las consecuencias funcionales, fisicas y sociolaborales de
las deficiencias o incapacidades producidas por el dolor cro-
nico.

Por tanto, por su capacitacion, la mayor aportacion del
rehabilitador en la parcela diagnostica del dolor croénico es
la valoracion de la funcionalidad y/o de la discapacidad. Las
aportaciones de la rehabilitacion en las alternativas tera-
péuticas del paciente con dolor crénico son, ademas de di-
versas técnicas de aplicacion directa por el médico
rehabilitador (infiltraciones, manipulaciones, etc), las téc-
nicas fisioterapicas, las de terapia ocupacional (cuando el
dolor interfiere en las actividades de la vida diaria) y,en caso
de déficit de funcion definitivos, el manejo de las ortesis y
ayudas técnicas que podran suplir/facilitar/complementar
la funcion logrando la mayor independencia posible de todos
los pacientes’.

Iniciaremos nuestra actuaciones con una Anamnesis ex-
haustiva del dolor, de todos conocida, recogiendo el “tipo
de dolor”, “desde cuando”, la localizacion y zonas de irra-
diacion, la intensidad, su repercusion en la actividades de la
vida diaria, laborales y/o de ocio y la interferencia al suefo,
la clinica asociada, factores que atentian o exacerban el do-
lor asi como medicacion previa, etc.

La exploracion comenzara con la Inspeccion, observare-
mos la facies de expresion de dolor, deformidades graves
raquideas con asimetrias corporales (cifosis y/o escoliosis),
desviaciones del eje en MMII (genu varo, valgo), portador de
ortesis y/o ayudas técnicas, etc.

Posteriormente haremos un detallado balance articular,
balance muscular (evaluacion de la fuerza con escala modi-
ficada de 1 a 5), balance neurolodgico para diagnostico de
afectacion central y/o periférica, asi como un balance vascu-
lar (temperatura, color, pulsos, oscilometria, etc.)

Utilizaremos siempre escalas para valoracion del dolor,
segun la tipologia de este: Escala Visual Analdgica (EVA),
EuroQol, Escala funcional de Womac para la osteoartrosis de
cadera y rodilla, Escala de salud SF12, Escala de Asia para
lesionados medulares, Escala de Ashworth para la espastici-
dad, Escala de Barthel, y Escala de Brunstromm para la he-
miplejia.

Las pruebas diagnosticas complementarias son, normal-
mente innecesarias, pero en ocasiones podra realizarse
pruebas de laboratorio o de imagen.

Las pruebas funcionales realizadas propiamente por el
médico rehabilitador son: Termografia Infrarrojos que es un
método no invasivo que permite la “visualizacion” del dolor
y da informacion sobre la severidad de los desordenes fun-
cionales, asi como la compatibilidad diagnoéstica y segui-
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miento de procesos especificos, tales como el sindrome
doloroso regional complejo y sindrome miofascial®. La neu-
romodulacion del nervio tibial posterior (52-53-S4) para el
dolor pélvico cronico de la mujer3. La ecografia musculo-es-
quelética y la electromiografia y neurografia, entre otros.

Tras la realizacidon de una exhaustiva historia clinica el
médico rehabilitador selecciona las técnicas de tratamiento
mas apropiadas para cada paciente, disefiando un PLAN TE-
RAPEUTICO: farmacoterapia, técnicas minimamente invasi-
vas, fisioterapia, terapia ocupacional, ortesis, etc., con un
enfoque, siempre, de recuperacion funcional.

Entre las técnicas minimamente invasivas incluimos: Ma-
nipulaciones raquideas, Infiltraciones intraarticulares (in-
cluidas las facetarias) y peritendinosas de corticoesteroides,
lidocaina en puntos gatillo, acido hialurénico en patologia
cartilaginosa, toxina botulinica para la espasticidad y para
el sindrome miofascial.

Ondas de choque: tendinitis calcificante, fascitis plantary
seudoartrosis.

Como método invasivo indicaremos, en caso necesario,
bomba de baclofeno para la espasticidad.

Dentro de la fisioterapia destacamos la cinesiterapia (tra-
tamiento de las lesiones mediante el movimiento, facilitan-
do estimulos nerviosos que permitan conseguir la relajacion
y evitar o disminuir el dolor). El dolor es mas frecuente y
prolongado en personas con musculatura débil y todo ello
favorece la limitacion de la funcionalidad global. La elec-
tro-termoterapia son corrientes analgésicas de baja y media
frecuencia, que estimulan las fibras nerviosas aferentes e
influyen en los centros de modulacion del dolor (periférico,
medular, supraespinal y cortical). El modo de accion depen-
de de la frecuencia y de la intensidad de la aplicacion. Son
corrientes analgésicas las de Trabert o ultraexcitantes, dia-
dinamicas o de Bernard, TENS*.

La terapia ocupacional como tratamiento del dolor esta en-
caminada a realizar actividades de la vida diaria y actividades
funcionales mediante el movimiento activo. Se realizan activi-
dades técnico-terapéuticas en talleres: artesanales, cesteria,
ceramica, telares pie-mano, destinados a la movilizacion acti-
va de miembro superior e inferior por parte del paciente.

La parafina es una mezcla de alcanos que se encuentra en
la naturaleza. Posee una accion antiinflamatoria y analgé-
sica. Después de aplicarla, se deben realizar movilizaciones
o estiramientos moderados, siempre en el limite de toleran-
cia al dolor.

Las ortesis de miembro superior, son disefadas y utiliza-
das por las terapeutas ocupacionales. Proporcionan soporte
de articulaciones, reducen la tension de la capsula articular,
disminuyen el dolor durante el movimiento y reducen la in-
flamacion.

El uso de ortesis de pie en forma de plantillas con pelota
retrocapital o sostén de arcos, facilita la reparticion de car-
gas con el fin de descargar el peso de las articulaciones
artrosicas o inflamadas. Estas deberan, siempre, estar pres-
critas y revisadas por el médico rehabilitador.
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4.2 SESION. DOLOR Y REHABILITACION

Nuevas aportaciones de la toxina botulinica en el tratamiento

del dolor

J.M. Climent

Unidad Musculoesquelética, Servicio de Rehabilitacidn, Hospital General Universitario de Alicante, Alicante, Espafia

La toxina botulinica (ToxB) de tipo A es una proteina de
150 kDa, constituida por una cadena ligera y una cadena
pesada unidas por un puente disulfuro. Actia como una mé-
talo-proteasa que fragmenta el complejo de proteinas trans-
portadoras (complejo SNARE) de la acetilcolina (Ach). De
ahi se deriva su efecto mas conocido que es el bloqueo de la
transmision de Ach. La observacion clinica de la mejora del
dolor ha dirigido la atencién hacia una accion directa de la
ToxB sobre la nocicepcion. Se han establecido diversos per-
files de accion, como el bloqueo de la liberacion de Sustan-
cia Py de otros neuropéptidos (CRPG, TRPV1, VIP) en las
terminales nociceptivas.

Se establecen en consecuencia dos mecanismos basicos de
accion en el dolor croénico: el primero sobre los sindromes
dolorosos ligados a la hiperactividad muscular y el segundo
mediante una accion directa antinociceptiva’.

El efecto analgésico ligado a la hiperactividad muscular fue
el primero que se describio en el contexto de la distonias, al
referir los pacientes una mejoria definida de las algias en la
region infiltrada. El dolor ligado a la espasticidad también
mostré mejoras muy definidas en el hombro doloroso del he-
mipléjico y en el parametro de dolor de algunos cuestionarios
generales usados para evaluar el efecto de la ToxB2.

La investigacion sobre el efecto analgésico de las inyeccio-
nes intramusculares de TOxB se ha extendido y dirigido hacia
diferentes sindromes. En el sindrome de dolor miofascial, se
han encontrado evidencias contradictorias y datos inconsis-
tentes con conclusiones negativas y positivas que no permiten
establecer recomendaciones definitivas. Aunque la variabili-
dad de los ensayos es extrema en todos los aspectos, puede
sugerirse que los tratamientos miofasciales con ToxB deben
incluir varios PG, y que cada uno de estos puntos debe ser

infiltrado con dosis que oscilen entre 10 y 30 UB (Botox) por
punto (hasta 50 en musculos grandes) o 40 UD (Dysport). En la
lumbalgia inespecifica se han publicado datos positivos que se
recogen en revisiones sistematicas recomendando el trata-
miento con toxina en la musculatura de los tres espacios in-
tervertebrales lumbares inferiores (40-50 U por punto). En el
sindrome del piramidal también hay datos positivos que per-
miten recomendar el uso de este tratamiento (50-100 U). En
el dolor del suelo pélvico también hay informes positivos?.

También se ha utilizado con éxito en el contexto de algu-
nos diagnodsticos musculoesqueléticos mas clasicos. En la
epicondilitis hay informes muy favorables en diversas series,
con dosis de 20 UB (Botox) y 50 UD (Dysport). Conviene re-
cordar aqui que en esta indicacion es conveniente utilizar
dosis incluso mas bajas, ya que casi siempre se produce una
debilidad transitoria de la extension del tercer dedo que el
paciente debe conocer y aceptar antes de practicar el trata-
miento. Otra patologia en la que puede alcanzar una gran
difusion es en el tratamiento de la fascitis plantar. Se reco-
miendan dosis de 70 UB (Botox) o 200 UD UD (Dysport). Los
resultados son muy alentadores y los informes positivos son
cada vez mas numerosos. En esta linea, no se descarta su
uso en otros sindromes dolorosos miotendinosos similares
aunque, de momento, su uso solo debe ser experimental'.

En el campo de las cefaleas se han realizado numerosos
estudios pero, hasta este momento, la evidencia es poco
alentadora. No se ha demostrado su eficacia en la cefalea
de tensién ni en la migrana episddica aunque podria ser Gtil
para disminuir el nimero de episodios en la migrafna cronica
diarias.

Se ha abierto una nueva linea de investigacion apasionan-
te en el campo de la artrosis, con dolor refractario articular.

Correo electrénico: climent_jos@gva.es
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Hay informes iniciales muy alentadores, con mejoras soste-
nidas a medio plazo, tanto en el hombro como en la rodilla,
con dosis que oscilan entre 50 y 100 UB (Botox) inyectadas
intraarticularmente“.

Otra linea de investigacion abierta muy sugerente es el
dolor neuropatico. Hay informes preliminares satisfactorios
en la neuralgia postherpética, o en la neuropatia diabética,
incluso en el sindrome del tanel carpiano, pero es todavia
pronto para recomendar su uso.

En el contexto de la rehabilitacion de procesos de cirugia
ortopédica se ha demostrado también su utilidad en el tra-
tamiento de las artroplastias de cadera y de rodilla, rigidas
o dolorosas'.
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Pain treatment Innovation: OVT technology

M. Darwish

Radiology, New York, EE.UU.

Fentanyl has a nearly 40 year history of documented analge-
sic efficacy. The toxicology, pharmacologic effects, and
pharmacokinetics of fentanyl have been extensively charac-
terized. Fentanyl Buccal Tablet (FBT) employs OraVescent
drug delivery technology, to optimize the delivery of fenta-
nyl across the buccal mucosa’. Although the systemic elimi-
nation (expressed in terms of clearance and half-life) is
independent of formulation, the rate and extent of absorp-
tion vary according to the formulation used. The FBT clinical
pharmacology program was designed to completely charac-
terize the pharmacokinetic profile following single and mul-
tiple dose. Results demonstrated that the fentanyl buccal
tablet exhibits linear pharmacokinetics with increases in
systemic exposure being approximately dose proportional
throughout the approved dose range?. At steady state, fen-
tanyl plasma concentrations are approximately 2 times tho-
se observed after a single dose.

The program also studied various factors affecting buccal
absorption and showed that absorption is not affected by
dwell time (the length of time between tablet placement
and complete disappearance of tablet residue from the buc-
cal cavity)?. The rate and extent of fentanyl absorption are

significantly different following administration of the fen-
tanyl buccal tablet compared with oral transmucosal fen-
tanyl citrate, despite the fact that both formulations utilize
a transmucosal delivery system®. The rapid and substantial
early absorption observed following the use of Effentora is
demonstrated by the higher maximum observed plasma drug
concentration (C__ ), the earlier time to peak plasma con-
centration (t__ ), and the larger early area under the plasma
concentration-time curve (AUC_, _ )*. In summary, the spe-
cific pharmacokinetic characteristics of Effentora suggest
that it is well suited for its intended clinical indication, the
treatment of breakthrough pain (BTP) in adults with cancer
who are already receiving maintenance opioid therapy for
chronic cancer pain.
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Effentora® en dolor irruptivo oncolégico: revision de datos

clinicos

D. Contreras de la Fuente

Unidad de Dolor, Complejo Hospitalario de Jaén, Jaén, Espaha

El dolor irruptivo oncologico (DIO) es un dolor transitorio de
corta duracion, de una intensidad media a intensa que apa-
rece sobre un dolor basal controlado y necesita para su tra-
tamiento un analgésico potente y de accion rapida.

El empleo de citrato de fentanilo por via transmucosa oral
para el tratamiento del dolor irruptivo que padecen los pa-
cientes cancerosos es un hecho de reconocida eficacia desde
hace diez anos. Recientemente ha aparecido una nueva ver-
sion de este medicamento basado en una sugerente forma
de administracion.

El citrato de fentanilo en comprimidos bucales se presen-
ta en dosis desde 100 p.g a 800 pg. Este citrato de fentanilo
(Effentora®) se libera gracias a una reaccion efervescente
(CFOE) que aumenta la velocidad y el grado de absorcion del
fentanilo a través de la mucosa bucal.

El primer estudio que mostré que este farmaco es eficaz y
se tolera bien en el tratamiento del dolor irruptivo oncoldgi-
co': un total de 123 pacientes que presentaban de 1 a 4 epi-
sodios de dolor irruptivo oncoldgico al dia y que estaban
recibiendo un tratamiento con opioides segln un esquema
de medicacion global de 24 h (morfina/fentanilo transdér-
mico). Estos pacientes entraron en fase abierta de busqueda
para ajustar la dosis efectiva de CFOE. En una segunda fase,
de doble ciego, se aleatorizo cada paciente a una serie de-
terminada de 10 comprimidos (7 de CFOE y 3 de placebo).
Las 10 dosis deberian tomarse en 21 dias, con un maximo de
4 episodios tratados por dia.

Se evaluaron los niveles de intensidad del dolor y de alivio
del dolor a los 15, 30, 45 y 60 min tras el inicio de la admi-
nistracion. La principal variable para medir la eficacia fue la
suma de las diferencias de intensidad del dolor a los 30 min
(SPID-30). Resultados:

Para el 65% de los pacientes se logro encontrar una dosis
eficaz durante la fase de busqueda y ajuste de dosis.

Los resultados de SPI D-30 fueron significativamente me-
jores que con placebo (3,0 frente a 1,8).

Los resultados de otros parametros sobre eficacia también
fueron mejores que con placebo:

— Entre los 15 a 60 min tras el comienzo de administracion
de la dosis.

— Mas numerosos en mostrar una mejoria clinicamente sig-
nificativa.

— Redujo en mas de la mitad la necesidad de recurrir a la
medicacion adicional de rescate.

Posteriormente? se valoroé la eficacia en momentos mas
cercanos y mas alejados de la administracion de la dosis. Es
el primer trabajo donde se comprueba que el efecto analgé-
sico de este farmaco se presenta tan solo a los 10 min de su
administracion. Se evaluaron los niveles de intensidad del
dolor y de alivio del dolor a los 5, 10, 15, 30, 45, 60 y 120 min.
La principal variable analizada para medir la eficacia fue la
suma de las diferencias de intensidad del dolor a los 60 min
(SPID60) Como resultados se obtuvieron los siguientes: el
70% logro encontrar una dosis eficaz. La media de SPID60 fue
efectivamente mas alta que con placebo (9,7 a 4,9). Otros
parametros de eficacia fueron mejores que con placebo a los
10 min de la administracion, manteniéndose hasta los
120 min. Los episodios de DIO tratados con citrato de fenta-
nilo en comprimidos bucales fueron casi tres veces menos
susceptibles de requerir medicacion de rescate en compara-
cion con los episodios tratados con placebo (11% frente a
30%) para tratar no mas de 6 episodios de DIO al dia.
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En el estudio?® participaron pacientes con cancer que estu-
vieran recibiendo opioides seglin un esquema de medicacion
global de 24 h contra el dolor persistente, y que presenta-
ban de 1 a 4 episodios de dolor irruptivo oncologico al dia.

Se trataba de pacientes que o bien nunca habian recibido
tratamiento con CFOE, en cuyo caso empezaron con una
fase de ajuste de la dosis a fin de encontrar una dosis eficaz
(n=110), o bien habian participado en ensayos clinicos pre-
vios de CFOE (Portenoy et al. 2006; Slatkin et al. 2007), en
cuyo caso se les administraba la dosis eficaz ya identificada
en dichos estudios (n = 122). Todos los pacientes siguieron
un periodo de tratamiento de mantenimiento de un afo;
algunos pacientes continuaron recibiendo el tratamiento
mas alla del periodo inicial de un afo. La dosis maxima de
CFOE permitida durante el tratamiento de mantenimiento
fue de 8 comprimidos diarios.

Para el 71% de los pacientes se logré encontrar una dosis
eficaz de CFOE durante la fase de blUsqueda y ajuste de la
dosis. La mayoria de pacientes (155 de 197) no pudo llegar
al final del periodo de mantenimiento; la razén principal fue
la muerte debido al avance del cancer (n = 60).

Effentora® (CFOE) mantuvo su eficacia a lo largo de todo
el estudio y no dio muestras de un aumento de la tolerancia.
Para la mayoria de pacientes (69%), la dosis administrada al
final del estudio fue la misma dosis eficaz fijada al principio
del mismo.

Las valoraciones del resultado global de la medicacion
fueron similares al principio del periodo de tratamiento de
mantenimiento y al final del estudio: a lo largo de los 18 me-
ses del periodo de tratamiento de mantenimiento, los pa-
cientes valoraron como “Bueno” o “Muy bueno”.

Efectos adversos*

Se combinaron datos sobre seguridad provenientes de dos
estudios aleatorizados, a doble ciego y controlados con pla-
cebo realizados con pacientes con dolor persistente e irrup-
tivo oncoldgico en tratamiento mantenido con opioides.

Un 72% del total de los pacientes presenté algin efecto
adverso y un 36% presento un afecto adverso que se consi-
dero al menos posiblemente relacionado con el tratamiento.
Los efectos que se dieron con mas frecuencia (5% del total
de pacientes) fueron: mareos, nauseas y reacciones en el
lugar de la administracion.

Efectos adversos que supusieron el abandono del estudio
ocurrieron en el 14% de los pacientes. Los mas comunes fue-
ron: nauseas (3%), mareos (2%) y vomitos (2%).

Un 10% de los pacientes presentaron efectos adversos
graves. Se consideré que ninguna de las muertes ni de los
efectos adversos graves estaban relacionados con el farma-
co y se atribuyeron a la progresion de la enfermedad subya-
cente.

Un 7%, 18 pacientes, presentaron reacciones en el lugar
de la administracion. La mayoria de ellas se solucionaron sin
dejar secuelas y solo tres pacientes (1%) abandonaron el
tratamiento por este motivo.

No se encontro ningln caso de depresion respiratoria aso-
ciado a CFOE.
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Effentora® en la practica clinica
L.M. Torres Morera

Hospital Universitario Puerta del Mar, Cddiz, Espafia

Effentora® es un comprimido bucal de fentanilo disponible
en dosis de 100 pg hasta 800 ng y cuyo contenido de sodio
es 16 mg en esta Ultima presentacion.

Effentora® esta indicado para el tratamiento del dolor
irruptivo (DI) en pacientes adultos con cancer que ya reci-
ben tratamiento con opioides para el dolor cronico oncologi-
co. ELl DI es una exacerbacion transitoria del dolor que se
produce sobre un dolor persistente controlado.

Ajuste de dosis

Effentora® debe ajustarse de forma individual hasta obtener
una dosis “eficaz” que proporcione la analgesia adecuada y
minimice los efectos adversos. En los ensayos clinicos, la do-
sis eficaz de Effentora® para el DI no pudo predecirse a partir
de la dosis diaria de mantenimiento de opioides. Los pacien-
tes deben monitorizarse cuidadosamente hasta que se esta-
blezca la dosis eficaz. Ajuste de la dosis en pacientes que no
cambian a Effentora® desde otros medicamentos que contie-
nen fentanilo. La dosis inicial de Effentora® debe ser de
100 p.g, que se incrementara seglin sea necesario. Ajuste de
la dosis en pacientes que cambian a Effentora® tras recibir
otros medicamentos que contienen fentanilo. Debido a los
diferentes perfiles de absorcion, el cambio no debe hacerse
en una proporcion de 1:1. Si el cambio se hace desde otro
medicamento de fentanilo, se precisa un ajuste de la dosis
independiente con Effentora® puesto que la biodisponibili-
dad difiere notablemente de un medicamento a otro. Sin em-
bargo, en estos pacientes se puede considerar una dosis
inicial mayor de 100 p.g.

Proceso de ajuste de la dosis

Durante el ajuste de la dosis, si no se consigue una anal-
gesia adecuada en los 30 min siguientes a la administra-
cion de un comprimido, puede administrarse un 2.°
comprimido de la misma concentracién. Si para tratar un
episodio de DI se precisa mas de un comprimido, para el
tratamiento de futuros episodios de DI debe considerarse
un aumento de la dosis hasta la siguiente concentracion
disponible. Durante el proceso de ajuste de la dosis, se
pueden combinar diferentes comprimidos. Se pueden uti-
lizar hasta 4 comprimidos de 100 ug o hasta 4 comprimi-
dos de 200 pg para tratar un episodio aislado de DI
durante el proceso de ajuste de la dosis de acuerdo con el
siguiente esquema:

— Si el comprimido inicial de 100 pg no es eficaz, se podra
prescribir al paciente 2 comprimidos de 100 pg para tra-
tar el siguiente episodio de DI. Se recomienda colocar un
comprimido a cada lado de la boca. Si se establece que
esa es la dosis eficaz, los futuros episodios de DI podran
seguir tratandose con un Unico comprimido de Effentora®
de 200 pg.

— Si un Unico comprimido de Effentora® de 200 p.g, no resul-
ta eficaz, podra prescribirse al paciente 2 comprimidos de
200 pg (0 4 comprimidos de 100 ng) para tratar el si-
guiente episodio de DI. Se recomienda colocar dos com-
primidos a cada lado de la boca. Si se considera que esa
es la dosis eficaz, los futuros episodios de DI podran seguir
tratandose con un Unico comprimido de Effentora® de
400 pg.
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— No deben utilizarse mas de 2 comprimidos para tratar un
mismo episodio de DI. Durante el ajuste de la dosis, los
pacientes deben esperar al menos 4 h antes de tratar otro
episodio de DI.

Mantenimiento

Una vez determinada la dosis eficaz, los pacientes deben
mantener esa dosis y limitar el consumo a un solo comprimi-
do. Durante el tratamiento de mantenimiento, los pacientes
deben esperar al menos 4 h antes de tratar otro episodio de
DI con Effentora®.

Reajuste de la dosis

En general, la dosis de mantenimiento de Effentora® debe
aumentarse si el paciente necesita mas de una dosis por
episodio de DI en varios episodios consecutivos de DI. Si el
paciente presenta con frecuencia mas de 4 episodios de DI
en 24 horas, se debe volver a calcular la dosis de Effentora®
y/o del tratamiento de mantenimiento con opioides.

Interrupcion del tratamiento

Effentora® debe utilizarse con precaucion en pacientes con
insuficiencia hepatica o renal moderada o severa. Pacientes
con xerostomia: Se recomienda a los pacientes con xerosto-
mia humedecerse la cavidad bucal antes de la administra-
cion de Effentora®. Si esta recomendacion no basta para
lograr una efervescencia suficiente, es posible que haya que
cambiar de tratamiento.

Forma de administracion

Cuando el comprimido de Effentora® se expone a la hume-
dad, inicia una reaccion efervescente en la que se libera el
principio activo. Por ello debe advertirse a los pacientes que
no abran el blister hasta el instante antes de colocarse el
comprimido en la cavidad bucal.

Apertura del blister

Se debe explicar al paciente que NO trate de sacar el com-
primido presionandolo contra el blister, porque eso puede
danar el comprimido bucal. La forma correcta de sacar el
comprimido del blister es la siguiente: Separar una de las
unidades del blister del resto rasgandola por las perfora-
ciones. Seguidamente, doblar la unidad del blister a lo lar-
go de la linea impresa en la lamina posterior. Retirar la
ldamina posterior para dejar expuesto el comprimido. Tam-
bién debe pedirse al paciente que no intente triturar ni
partir el comprimido. El comprimido no debe guardarse
después de sacarlo del blister, pues no es posible garanti-
zar su integridad ni evitar el riesgo de exposicion acciden-
tal al medicamento.

Administracion del comprimido

Los pacientes deben extraer el comprimido del alveolo blis-
ter e inmediatamente colocar el comprimido de Effentora®
entero en la parte superior de la cavidad bucal (por encima
del molar posterior superior, entre la mejilla y la encia).
Effentora® debe colocarse y mantenerse dentro de la cavi-
dad bucal durante el tiempo necesario para la disgregacion
del comprimido, 14-25 min. El comprimido de Effentora® no
debe chuparse, masticarse ni tragarse, ya que eso produci-
ria unas concentraciones plasmaticas mas bajas que cuando
se disgrega en la boca. Los pacientes no deben consumir
ningun alimento ni bebida mientras tengan el comprimido
en la cavidad bucal.

Nifios y adolescentes

Effentora® no esta recomendado para uso en nifios ni en
adolescentes menores de 18 anos.

Pacientes mayores de 65 afios

Se necesitan dosis mas bajas que los pacientes mas jovenes.

Contraindicaciones

Alergia, pacientes que no estén en tratamiento con opioi-
des, por el riesgo de depresion respiratoria. Depresion respi-
ratoria grave o enfermedad pulmonar obstructiva grave.
Effentora® debe administrarse con precaucion en pacientes
con bradiarritmias ya existentes. Ademas, Effentora® debe
administrarse con precaucion a pacientes con insuficiencia
hepatica o renal.

Interacciones

El uso concomitante con ritonavir, ketoconazol, itraconazol,
troleandomicina, claritromicina y nelfinavir, aprenavir, apre-
pitant, diltiazem, eritromicina, fluconazol, fosamprenavir,
zumo de pomelo y verapamilo, puede aumentar la concen-
tracion plasmatica de fentanilo. El uso concomitante con
otros depresores del SNC, puede producir efectos depresivos
aditivos. No se recomienda el uso concomitante de agonis-
tas/antagonistas opioides parciales (p. ej., buprenorfina).
Effentora® no debe utilizarse durante el embarazo. Se acon-
seja no administrar fentanilo durante el parto (aunque sea
por cesarea), ya que atraviesa la placenta y puede causar
depresion respiratoria en el feto. El fentanilo se excreta a
través de la leche materna y puede causar sedacion y depre-
sion respiratoria en el lactante. El fentanilo no debe usarse
durante la lactancia.

Efectos adversos

Los efectos adversos que pueden esperarse de Effentora®
son los tipicos de los opioides.
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Evaluacién clinica del paciente con dolor neuropatico

A. Martinez Salio

Servicio de Neurologia, Unidad Multidisciplinar de Dolor Crénico, Hospital Universitario 12 de Octubre, Madrid, Espaha

El dolor neuropatico se define segin la IASP como aquel cau-
sado por una lesion o disfuncion del sistema nervioso, siendo
asi un sintoma resultante del dafio neuroldgico, no una en-
fermedad en si misma, que se subdivide en central y perifé-
rico y que se opone al dolor nociceptivo, en el cual hay una
activacion de los nociceptores y una conduccion por parte
de un sistema nervioso intacto de estimulos mecanicos, tér-
micos o quimicos. De esta definicion se ha criticado el tér-
mino disfuncion ya que no permite distinguir entre dolor
neuropatico y el dolor secundario a cambios derivados de la
neuroplasticidad del sistema nervioso cuando es sometido a
un estimulo intenso de origen nociceptivo o del dolor produ-
cido en el seno de enfermedades neuroldgicas que no tiene
un origen neuropatico. Por eso un grupo de expertos ha pro-
puesto una definicion alternativa en la que se define como
dolor neuropatico aquel que se origina como una consecuen-
cia directa de una lesion o enfermedad que afecta al siste-
ma somatosensorial'. Esta definicion implica la exclusion de
cuadros mal definidos como la fibromialgia o el sindrome de
dolor regional complejo tipo I, en los que no hay evidencia
de lesion o enfermedad primaria de dicho sistema.

El dolor neuropatico es un grupo de fenémenos sensitivos
positivos producidos por el propio sistema nervioso lesionado,
de mecanismo fisiopatogénico mal conocido, que siguen una
topografia neurologica, diferentes de la experiencia de dolo-
res previos padecidos a lo largo de la vida, con mala respues-
ta a las medicaciones analgésicas convencionales, para el que
solo disponemos de terapias que palian en parte el dolor,
constituyendo un problema de salud muy importante, por su
alta prevalencia, la complejidad del enfermo y el deterioro
que produce sobre su calidad de vida. Por ello se ha propues-
to un cambio de enfoque en el manejo de estos pacientes,
pasando de un tratamiento basado en la etiologia (de resulta-
dos pobres, que no distingue los diferentes sintomas de cada

paciente, sin base cientifica) por uno basado en los mecanis-
mos fisiopatogénicos (que busca aliviar los sintomas de cada
paciente, con una base cientifica) lo que requiere un cambio
normativo, un mayor conocimiento de dichos mecanismos,
nuevas terapias y sobre todo una identificacion y correcta va-
loracion del dolor neuropatico en cada paciente?.

El primer paso es la anamnesis que es la parte mas impor-
tante de la valoracion del paciente con este cuadro, porque
el dolor neuropatico es, como todo dolor, una valoracion cog-
nitiva subjetiva, y ademas un sintoma neuroldgico muy dificil
de definir, de alli que la mejor prueba complementaria en
muchos casos sea una nueva historia clinica. Esta debe in-
cluir la historia del dolor, su comienzo, la evolucion, sus ca-
racteristicas, antecedentes médicos, familiares y evaluacion
psicoldgica y psicosocial. Una exploracion fisica general y
neurologica completa son imprescindibles, siendo la evalua-
cion de la sensibilidad en todas sus modalidades la parte mas
importante, para lo cual se requiere la colaboracion del pa-
ciente y un instrumental minimo (algodon o pincel, clip, tu-
bos de vidrio o rodete metalico, diapason, compas de Weber,
filamentos de von Frey) que permite su realizacion a pie de
cama para delimitar areas de hipoestesia, hiperalgesia, alo-
dinia o signo de Tinel. La anamnesis y la exploracion han de
ser previas a la realizacion de cualquier prueba complemen-
taria. Las escalas son un método orientativo y complementa-
rio con la historia y la exploracion para discernir entre dolor
nociceptivo y neuropatico, y de modo secundario, medir la
intensidad y la respuesta al tratamiento. En los pacientes
con dolor neuropatico se recomiendan las escalas de uso ge-
neral (EVA) para cada descriptor clinico, y escalas discrimi-
nativas (LANSS, DN4 o ID-Pain) para este tipo de dolor. Por
Ultimo las pruebas complementarias (neurofisiologicas, neu-
roimagen, biopsia) son Utiles para llegar al diagndstico etio-
logico, ayudan a esclarecer los mecanismos fisiopatogénicos
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El tratamiento de la osteoporosis ;puede prevenir o mejorar

el dolor crénico de espalda?

X. Nogués

Servei de Medicina Interna i malalties Infeccioses, Unitat de Recerca en Fisiopatologia Ossia i Articular (URFOA),
Institut Municipal d’Investigacié Médica, Departamento de Medicina Interna, Hospital del Mar, Universidad Auténoma

de Barcelona, Espafia

En la Gltima definicion de osteoporosis se refleja como va a
incidir en la calidad de vida de los pacientes que la padez-
can. La definicion dice claramente que la pérdida de la re-
sistencia 6sea debida a la disminucion de la masa 6seay a la
calidad del hueso, y ello va a favorecer finalmente las frac-
turas ante un traumatismo, que incluso a veces puede ser
minimo’.

La osteoporosis se va a caracterizar por una evolucion tor-
pida y progresiva, con unos efectos a medio y largo plazo
importantes en cuanto a morbilidad y mortalidad. La mayo-
ria de los estudios realizados demuestran que la persona
que sufre una fractura osteopordtica vertebral o femoral
disminuye de forma notable su calidad de vida posterior a
consecuencia de los trastornos directos o indirectos deriva-
dos de la mismaZ?.

Los médicos que tratan pacientes con osteoporosis e
incluso la industria farmacéutica que investiga nuevos far-
macos para tratarla intentan buscar instrumentos de cuanti-
ficacion de la afectacion que produce la enfermedad sobre
la vida diaria del paciente. En ocasiones un farmaco se pue-
de llegar a considerar como beneficioso para el enfermo, sin
llegar a curar totalmente su enfermedad, si consigue mejo-
rar los sintomas, como el dolor y las condiciones relaciona-
das con su calidad de vida diaria. Como ejemplo podemos
tomar aquellos farmacos que permiten disminuir la ingesta
de otras sustancias que pueden tener efectos secundarios
perjudiciales como los antiinflamatorios no esteroideos o
analgésicos.

La Fundacion Europea para el estudio de la Osteoporosis
(EFFO) ha desarrollado un modelo de cuestionario de calidad

de vida especifico para la osteoporosis vertebral estableci-
da3. El cuestionario contiene 48 preguntas y 6 escalas visua-
les, es auto-aplicable, aunque se permite la colaboracion del
encuestador. El cuestionario tiene diferentes apartados que
se refieren al dolor, actividad de la vida diaria, actividades
caseras, movilidad, ocio y actividades sociales, percepcion
general de la salud y estado de animo. El dolor es el sintoma
mas limitante y que condiciona claramente un empeora-
miento de la calidad de vida de los pacientes con osteoporo-
sis. Aunque tradicionalmente se ha asociado la osteoporosis
a una enfermedad asintomatica, se ha podido comprobar que
la presencia de fracturas vertebrales previas condiciona un
dolor cronico que afecta la calidad de vida de los pacientes y
si es medible desde el punto de vista instrumental.

Son pocos los estudios realizados en los que la respuesta
a los farmacos para el tratamiento de la osteoporosis se
relaciona con la disminucion del dolor y siempre se busca el
objetivo de reducir fracturas. Sin embargo Cooper et al* en
un estudio prospectivo relacioné claramente la presencia
de fracturas previas y el tratamiento con la mejoria de los
parametros de calidad de vida medidos mediante escala
QUALEFFO en la que se incluian items relacionados con el
dolor. Algunos estudios previos, como el MORE realizado con
raloxifeno ya habian relacionado claramente al dolor con la
presencia de nuevas fracturas vertebrales, aunque no
median directamente con escalas de dolor la respuesta al
farmaco.

Mas recientemente, farmacos como el ranelato de es-
troncio se ha preocupado en analizar sus datos respecto la
mejoria del dolor de espalda en general, no claramente rela-
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Indicaciones de la cifoplastia en la fractura vertebral:

utilidad a corto y largo plazo

F.J. Robaina Padron

Unidad del Dolor Crénico no Neopldsico y Neurocirugia Funcional, Hospital General Universitario de Gran Canaria

Dr. Negrin, Las Palmas de Gran Canaria, Espafna

Introduccién

La vertebroplastia percutanea (VPP) fue introducida en
1987 por el neurorradiélogo francés Herve Deramond. Se
trata de una técnica simple, minimamente invasiva, que
ofrece importantes resultados terapéuticos en pacientes
con dolor raquideo incontrolable por fracturas de origen os-
teoporotico, tumores o metastasis. El dolor persistente en
los pacientes mayores ocasiona una serie de consecuencias
indeseables algunas de las cuales puede determinar incluso
desenlaces fatales. La inactividad por el dolor puede origi-
nar atelectasias, trombosis venosas profundas, depresion,
aislamiento social y efectos secundarios a nivel renal o he-
patico por el uso de analgésicos no opiaceos, o los efectos
secundarios asociados a los opiaceos como son nauseas, vo-
mitos, estrefimiento, prurito, somnolencia, bradipsiquia,
tolerancia, adiccion o hiperalgesia entre otros. Las fracturas
osteoporoticas originan dolor vertebral moderado en el 60%
de los caso y severo en el 40%.

Objetivos

Consisten en la valoracion de la seguridad, consideraciones
técnicas y analisis de los resultados clinicos conseguidos me-
diante la inyeccion percutanea transpedicular de cemento
acrilico en el interior de una vértebra dorsal o lumbar par-
cialmente colapsada.

Métodos

Se han revisado todos los pacientes sometidos a procedimien-
tos de VPP por cuenta de la unidad del dolor crénico no
neoplasico (UDCNN) hasta el momento. La seleccion de los
pacientes se ha realizado atendiendo a la duracion de la sin-
tomatologia, el fracaso del tratamiento conservador durante
al menos 1,5 meses, la y utilizacion de una ortesis y la inter-
pretacion de las pruebas complementarias como son las ra-
diografias simples, la RNM en secuencia grasa y en caso de
dudas las gammagrafia 6sea. El grado de acunamiento verte-
bral no tiene relacion con la intensidad del dolor. Se han estu-
diado 36 pacientes, 34 mujeres y 2 hombres, con una edad
media de 68 afnos. 35 casos correspondian a fracturas osteo-
poréticas y un caso a un hemangioma vertebral lumbar. Los
niveles afectados fueron: dorsales en 16 casos, dorsal y lum-
bar en 8 casos, lumbar puro en 12 casos, uno de ellos un he-
mangioma. Todos los pacientes fueron remitidos a la UDCNN
por imposibilidad para controlar el dolor mecanico en muchos
de ellos y en reposo de alguno de estos pacientes. El procedi-
miento se realizo en todos los casos en el equipo biplano de
radiologia vascular intervencionista, en condiciones estériles
y con sedacion intravenosa. En aquellos pacientes con mas de
dos niveles se empleo la anestesia general. Todos los casos
realizados corresponden a pacientes no neoplasicos con vér-
tebras osteoporoticas salvo el hemangioma. Antes de la inter-
vencion, en nuestra opinion, debe realizarse siempre un
estudio preanestésico completo, como si todos los pacientes
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fueran a ser sometidos a una anestesia general. El abordaje
vertebral ha sido siempre transpedicular, bipedicular, evitan-
do siempre el abordaje extrapedicular, el cual ha demostrado
que origina mayor nimero de complicaciones. Solamente en
el 60% de los casos se consigue un relleno bilateral del cuerpo
vertebral con un abordaje unilateral. Una vértebra lumbar se
rellena suficientemente con un volumen total de 4 a 6 cc de
cemento acrilico. El sistema empleado en este grupo de pa-
cientes ha sido exclusivamente la cifoplastia con balon en
35 casos (Kyphon) y la cifoplastia mecanica en un caso (SKY).

Resultados

En ningln caso se han presentado complicaciones neurologi-
cas o vasculares. El alivio del dolor ha sido del 70-100% de
disminucion en la escala analogica visual en todos los casos y
de una forma espectacular en menos de 24 horas, permitien-
do la movilizacion de los pacientes alguno de los cuales esta-
ban seriamente limitados. En ninguna de los casos efectuados
hemos tenido complicaciones neurologicas de ningln tipo. Se
han producido pequenas extravasaciones de cemento al disco
intervertebral, al espacio epidural e incluso al espacio para-
vertebral lateral o anterior sin ninguna repercusion clinica.
No hemos tenido, hasta la fecha, ninguna refractura en las
vértebras cementadas, ni ninguna de nuestras pacientes ha
precisado el implante de una bomba de infusién intratecal de
opiaceos. En esta serie hay dos pacientes con nuevas fractu-
ras que han sido tratadas en momentos diferentes, una mujer
y un hombre. El resultado fue excelente en ambos casos.

Conclusiones

La extravasacion del cemento durante al cifoplastia de una
vértebra osteoporotica es del 0-9%, segln la literatura con-

sultada’?. El restablecimiento de parte de la altura del
cuerpo vertebral puede conseguirse en un porcentaje muy
elevado de los casos evitando la cifosis®*. A menor tiempo
de fractura (menos de 3 meses) mayores posibilidades de
restablecer la altura del cuerpo vertebral. La VPP es un mé-
todo terapéutico minimamente invasivo, altamente eficaz
para controlar el dolor raquideo por aplastamientos verte-
brales. La técnica posee una complejidad relativa y esta al
alcance de cualquier unidad del dolor cronico donde se rea-
licen habitualmente procedimientos intervencionistas ma-
yores. La colaboracion con los servicios de neurocirugia y
radiologia intervencionista seria muy deseable, para contar
con apoyos para la resolucion de eventuales complicaciones
neuroldgicas y disponer siempre de alta tecnologia radiolo-
gica que facilite la practica de la técnica. La seleccion y el
estudio preoperatorio de todos los pacientes candidatos a la
técnica de la cifoplastia con balén deberian ser bastante
exhaustivos si queremos evitar complicaciones que podrian
ser bastante serias.
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Estudio comparativo de técnicas de nucledlisis en patologia discal

M. Lépez Rodriguez

Servicio de Anestesiologia, Reanimacién y Tratamiento del Dolor, Hospital Arquitecto Marcide-Profesor Novoa Santos,

Ferrol, A Corufia, Espaha

La nucledlisis es una técnica percutanea minimamente inva-

. . . . g Tabla 1. Nucleolisis con ozono
siva que consiste en la inyeccion en el nucleo pulposo de
sustancias con el fin de producir una degeneracion de la ma- Al mes Alos Alos Alos
triz de proteoglucanos, glucosaminoglucanos y deshidrata- 2 meses 3 meses 6 meses
cion discal. A< 3 21 19 18 15
= (63,63%) (57,57%) (54,54%) (53,57%)
. p 2 3 3 3
Material y métodos EVA 4-5 6.06%)  (9.09%  (9.09%) (10,71%)
. . . . . 10 11 12 10
Hemos !nclu1do a .pacw.:ntes con dolor lumbar de tlpg rad!cu- EVA>5 (30,30%) (33,33%) (36,36%) (35,71%)
lar debido a hernias discales lumbares en uno o varios nive-
. . Total de
les en los cuales hayan fallado los tratamientos médicos S 33 33 33 28
conservadores (incluyendo bloqueos epidurales, facetas ar-
ticulares, etc.) y fisioterapéuticos. Se excluyeron pacientes
con hernias extruidas o calcificadas.
Un total de 44 pacientes fueron programados para la rea- Tabla 2. Nucleolisis con etanol gelificado
lizacion d_g nucleolms’. Eq cuatro pacientes no se puld_o _reall- Al mes Alos Alos Alos
zar por dificultades técnicas. En el grupo de nucledlisis con
- - - . 2 meses 3 meses 6 meses
ozono (NO) incluimos a 33 pacientes con edades comprendi-
das entre los 23 y 83 anos; 16 mujeres y 17 hombres. En el EVA<3 7 7 6 4
grupo de nucledlisis con etanol gelificado (NEG) incluimos a - (100%) (100%)  (85,71%)  (80%)
7 pacientes con edades comprendidas entre los 28 y 60 afos; EVA 4-5 0 0 1 1
una mujer y 6 hombres. (14,28%)  (20%)
EVA>5 0 0 0 0
Total de
- 7 7 7 5
Resultados pacientes

Los pacientes fueron evaluados al mes, 2, 3 y 6 meses des-
pués de realizada la técnica. El EVA inicial fue de entre 9 y

Consideramos resultados muy buenos a un EVA menor o

7 en el grupo NO y de entre 9y 6 en el grupo NEG. Los resul-
tados estan recogidos en las tablas 1y 2.

igual de 3; bueno a un EVA de 4 a 5 y malos resultados a un
EVA mayor de 5.
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No tuvimos ninglin caso de reacciones alérgicas, infeccio-
nes, ni complicaciones neurologicas o inflamatorias.

Discusion

Resulta imposible realizar una comparacion entre los dos
grupos debido entre otros factores al nimero reducido de
pacientes en el grupo de etanol gelificado, ya que dicha sus-
tancia salio al mercado espanol en febrero de 2010 y fue
aprobada por la comision de nuevas tecnologias de la Xunta
de Galicia en junio del mismo afo. Los pacientes del grupo
del ozono fueron los primeros casos de discolisis realizados
datando los primeros del ano 2003 en el cual introducimos la
técnica de discolisis en el tratamiento de las hernias disca-
les lumbares. No obstante, nuestros resultados son consis-
tentes con los obtenidos en la literatura. Asi en el grupo NO
obtuvimos muy buenos resultados (EVA < 3) en el 53,57% de
los pacientes frente al 65% (recuperacion superior al 80%
segun el indice de recuperacion JAPO) comunicado por Mur-
ga et al (1). En el grupo NEG nuestros resultados fueron muy
buenos en el 80% de los pacientes a los 6 meses del trata-
miento; siendo consistentes con el 91,4% de resultados bue-
nos o muy buenos publicado por Theron et al? y el 73% de
Borne et al3.

Conclusion

Consideramos que tanto la discdlisis con ozono como con
etanol gelificado son dos excelentes alternativas en el
tratamiento de las hernias discales tanto por su eficacia
como seguridad con una baja incidencia de complicacio-
nes graves.

Aunque se necesita mas evidencia para confirmar la efica-
cia de ambas técnicas, deberian tenerse en cuenta en el
tratamiento de las hernias discales cuando han fracasado los
tratamientos conservadores y antes de indicar cirugia.
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Seleccidén del candidato para una técnica de neuroestimulacion

L.A. Merayo Alonso, J.M. Lopez Millan y C. Sanchez Blanco

Unidad Integral de Estudio y Tratamiento del Dolor, Area Hospitalaria Virgen Macarena, Sevilla, Espafia

En esta comunicacion aportamos las razones que subrayan
el beneficio de la valoracion psicologica del paciente tributa-
rio de un sistema implantable de neuromodulacién. Expone-
mos los objetivos, los criterios de seleccion, las estrategias
de evaluacion y el algoritmo de decisiones. Finalmente, se
ofrecen conclusiones y orientaciones para fomentar una me-
jor aplicacién de programas de seleccion de pacientes tribu-
tarios a este tipo de técnicas.

Las técnicas de neuroestimulacion eléctrica junto con las
técnicas de infusion intratecal de farmacos, son técnicas de
neuromodulacion de eleccion en el tratamiento del dolor cro-
nico severo refractario a otras pautas terapéuticas. La selec-
cion escrupulosa de los pacientes es un factor critico que
facilita la prediccion del éxito clinico de este tipo de tera-
pias'. Existe una abrumadora evidencia de que los factores
psicosociales relacionados con la forma en que los individuos
se adaptan a los inconvenientes del padecimiento del dolor
cronico afectan a la eficacia del proceso de su tratamiento.
Por lo tanto, es necesario evaluar, en el marco de un abordaje
multidisciplinar las diferentes dimensiones asociadas al dolor
y en qué medida puede intervenir en cada una de ellas la te-
rapia propuesta, para ayudar a tomar una decision?. De esta
forma se lograria establecer el tratamiento mas adecuado en
esta fase de la enfermedad, identificando a aquellos pacien-
tes que con mayor probabilidad no conseguiran todo el bene-
ficio esperable de esta intervencion médica.

La utilidad de la valoracion psicologica se basa en identifi-
car aquellas variables psicosociales de riesgo que, junto con
los indicadores biomédicos, se convierten en predictoras de
buenos o malos resultados, tras la intervencion de implantes
de sistemas de neuromodulacion. La evaluacion psicoldgica
permite identificar el pequeio porcentaje de pacientes que
podrian beneficiarse de un tratamiento psicoldgico antes de
su inclusion definitiva en un programa de terapia implanta-
bles o aquellos en los que estas terapias podrian complicarse

por los factores psicosociales que necesiten ser tratados?. La
valoracion psicoldgica permite determinar tanto el perfil psi-
coldgico del paciente tributario de este tipo de terapias,
como el tipo de intervencion psicosocial, clinica o psiquiatri-
ca que pudiese ser mas adecuada a los sintomas y/o sindro-
mes asociados al dolor en ese momento.

En sintesis, la busqueda de criterios de seleccion de los
pacientes tributarios a implantes de sistemas de neuromodu-
lacion, en nuestra area hospitalaria, ha estimulado el deseo
de mejorar los resultados de estas técnicas, abundando en
una utilizacion mas racional y mejor optimizacion de los re-
cursos del Sistema Sanitario PUblico Andaluz. Este analisis de
criterios cobra una mayor significacion si consideramos que
las técnicas utilizadas se caracterizan por ser permanentes
(aunque reversibles), tener una eficacia limitada, interferir
en la adaptacion a la vida cotidiana, depender de la colabora-
cion del paciente y/o cuidador primario para obtener una uti-
lizacién éptima del sistema una vez implantado y, por Ultimo,
por tratarse de técnicas de un alto coste econdmico, siendo
coste-efectivas Unicamente a medio-largo plazo*.
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El papel actual de la hipnosis en el tratamiento del dolor crénico

P. Capilla Ramirez® y H. Gonzalez Ordi®

9FREMAP, Madrid, Espafia
bUniversidad Complutense de Madrid, Madrid, Espaiia

Segln la definicion de hipnosis ofrecida por la American
Psychological Association, Division 30: Society of Psycholo-
gical Hypnosis (2005)", “la hipnosis supone un proceso du-
rante el cual al sujeto se le administran sugestiones que
fomentan experiencias imaginativas (...) La induccion hip-
notica se utiliza para estimular y evaluar respuestas a las
sugestiones. Durante la hipnosis, el sujeto es dirigido por
el hipnotizador con el fin de que responda a sugestiones
que producen cambios en la experiencia subjetiva, altera-
ciones en la percepcidn, sensacion, emocion, pensamiento
o conducta”. El proceso hipnético es en esencia una rela-
cion de comunicacion entre hipnotizador e hipnotizado que
pretende generar comportamientos determinados basados
en cambios en la experiencia subjetiva, respuestas somati-
cas y ejecucion motora en funcion de ciertas sugestiones
previas. En la medida en que este comportamiento se ajus-
ta mejor a las sugestiones administradas, el sujeto es mas
hipnotizable; en la medida en que el comportamiento no es
congruente con las sugestiones administradas, el sujeto es
menos hipnotizable.

En las Ultimas décadas se ha producido un renovado inte-
rés por las técnicas de sugestion en dos sentidos: a) el
aumento del interés por la hipnosis como un procedimiento
terapéutico eficaz que puede suponer un ahorro de costes
médicos considerable, y b) el empleo de la hipnosis como
herramienta de investigacion que favorezca un mayor cono-
cimiento de las bases neurofisioldgicas del dolor a través de
técnicas de neuroimagen?.

La literatura cientifica existente sefala que las técnicas
basadas en la sugestion e hipnosis muestran efectos benefi-
ciosos en la reduccion y control de la percepcion y la severi-

dad del dolor, especialmente en pacientes o sujetos muy
sugestionables?.

Montgomery, DuHamel y Redd llevaron a cabo un me-
ta-analisis centrado en el uso de la hipnosis para el control
del dolor encontrando que el 75% de los pacientes se be-
neficiaron respecto a los controles, tanto en el contexto
del laboratorio como en el ambito clinico. Ademas, estos
autores sefalaron que existia una relacion significativa en-
tre eficacia en la reduccion del dolor y el grado o nivel de
sugestionabilidad, en el sentido que los individuos mas su-
gestionables (hipnotizables) obtenian significativamente
mayores decrementos en la percepcion del dolor que los
individuos menos sugestionables®.

En una reciente revision de 17 estudios clinicos contro-
lados y aleatorizados sobre dolor en poblacion adulta se
ha encontrado que la hipnosis es tan eficaz o mas que
cualquier otro tratamiento psicolégico administrado (re-
lajacion, biofeedback, tratamiento estandar), nunca me-
nos®. Ademas, la practica de la autohipnosis, sugestiones
especificas que aprenden los pacientes a administrarse
por si mismos, favorece que: a) los pacientes sigan infor-
mando de menos dolor crénico diario, tras 1 afo de segui-
miento con respecto al inicio del programa (reduccion
general estable), y b) obtengan reducciones significativas
puntuales del dolor en situaciones especificas (manejo
del dolor).

La evidencia neurofisiologica existente hasta el momen-
to indica que la analgesia hipndtica produciria un proceso
inhibitorio activo del procesamiento del dolor, que impli-
caria diversas estructuras corticales y subcorticales. Estos
cambios en el procesamiento del dolor estarian directa-
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mente relacionados con el contenido de las sugestiones
especificas de analgesia, que proporcionan un “marco va-
lorativo” mas tolerable del dolor; mientras que, la induc-
cidén hipnotica actuaria como facilitador para que dicho
marco valorativo sea aceptado tacitamente por el indivi-
duo, produciendo cambios neurofisiologicos funcionales en
la direccion de inhibir tanto la intensidad nociceptiva per-
cibida, como el displacer asociado y aumentado conse-
cuentemente la tolerancia al dolor. En este sentido, la
hipnosis puede verse como un procedimiento que facilita
estrategias cognitivas que resultan (tiles para aliviar el
dolor?2.
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:Como identificar al paciente con dolor crénico
que se beneficiaria de un tratamiento psicolégico?

M.V. de Felipe Garcia-Bardon

Servicio de psiquiatria, Hospital Universitario de Guadalajara, Guadalajara, Espafia

Introduccién

La IASP reconoce el dolor como una situacion en la que par-
ticipan hechos subjetivos (emociones) y objetivos (activa-
cion sensorial). El médico ha de evitar que se trate sélo el
factor emocional (psicoterapia, psicofarmacos) o sélo el
factor sensorial (analgésicos, anestésicos).

Aportaciones de la psicologia en el abordaje
del dolor

El impacto de un sindrome de dolor crénico sobre la persona
y su entorno puede contribuir a su agravamiento, pero tam-
bién los factores psicolégicos pueden ser corresponsables
del desencadenamiento de un determinado sindrome de do-
lor crénico’.

En la actualidad son relevantes las investigaciones que se
centran en la vulnerabilidad-estrés en las que se estudia
como una situacion estresante puede descompensar al su-
jetoy “desencadenar” una enfermedad somatica. En la vul-
nerabilidad podriamos incluir los aspectos somaticos y
psicologicos. En esta linea, en el Hospital Universitario de
Guadalajara hemos encontrado que los pacientes con fibro-
mialgia han sufrido mas experiencia de maltrato en la infan-
cia y acontecimientos vitales estresantes en la edad adulta
que controles sanos.

Intervencion psicolégica integrada
en un tratamiento interdisciplinar

Los pacientes muestran una mayor mejoria cuando paralela-
mente al tratamiento médico reciben un tratamiento psico-
logico?. Los resultados encontrados en la mejoria en
depresion, ansiedad y calidad de vida de un grupo de pa-
cientes con FM que realizan tratamiento psicologico grupal
en el Hospital de Guadalajara, comparandolos con un grupo
control sdlo con tratamiento médico, apoyan este plantea-
miento.

Como identificar al paciente con dolor
que se debe derivar al psicélogo

Todo paciente con dolor cronico se puede beneficiar de una
intervencion psicoldgica. Si el paciente se deriva a una uni-
dad de salud mental un requisito imprescindible es la pre-
sencia de psicopatologia asociada (ansiedad, depresion) no
ocurriendo lo mismo si el psicologo esta integrado en el
equipo que trata el dolor crénico.

Algunos criterios para derivar a pacientes con dolor créni-
co al psicologo son: a) presencia de sintomatologia ansioso-
depresiva como consecuencia del dolor crénico; b) problemas
interpersonales secundarios al dolor; ¢) pérdida o disminu-
cion significativa de actividades de ocio; d) impacto impor-
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tante del dolor en la calidad de vida; e) problemas en la
adherencia al tratamiento por motivos psicoldgicos; f) pre-
sencia de un importante componente psicogeno en la apari-
cion del dolor (coincide con acontecimientos vitales
estresantes; no se encuentra causa organica) o en su per-
cepcion (nivel de sufrimiento y quejas no justificadas por la
causa del dolor; cuando la intensidad del dolor no fluctla y
no se alivia con distraccion o analgésicos), y g) al inicio de la
cronificacion del dolor, para prevenir.

Es fundamental la correcta derivacion al psicélogo, trans-
mitiendo al paciente que el tratamiento del dolor incluye el
abordaje psicoldgico y que eso no significa que se invente el
dolor, ni que esta loco. Tampoco hay que crear falsas expec-
tativas.

Como incluir los aspectos psicolégicos
en la consulta del médico

Es importante que el médico posea una concepcion psicoso-
matica del enfermo? no disociando lo fisico de lo psiquico.
Es fundamental mantener una actitud empatica, manejar
adecuadamente los sentimientos de impotencia y frustra-
cion que pueden generar estos pacientes y conseguir la co-
laboracion con el paciente.

El médico puede incluir en su consulta algunos conoci-
mientos derivados de la psicologia como por ejemplo, que
las estrategias pasivas de afrontamiento aumentan el dolor
y la depresion, la importancia de eliminar la atencion y con-
centracion del paciente sobre el dolor; la necesidad de man-

tener el nivel de actividad fisica y la importancia de la
aceptacion.

Cuando el médico realiza educacion sobre la enfermedad
puede evitar sentimientos negativos derivados del descono-
cimiento?. El tratamiento del dolor crénico ha de tener con-
tinuidad siendo fundamental la contribucion del médico a
través de la informacion al paciente, el apoyo y la aclara-
cion de dudas. Es muy importante para los pacientes sentir-
se escuchados y entendidos por el médico que les atiende.

Queria terminar con unas palabras de Ramoén Bayés “Mu-
chos médicos, en lugar de preguntar al paciente ;Qué le
pasa? Se limitan a inquirir ;Dénde le duele? y con ello pier-
den una gran cantidad de informacion que puede ser rele-
vante para comprender y encontrar la mejor y mas duradera
solucion al particular dolor de cada paciente concreto”?.
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Clinical experience with an 8% capsaicin patch

G. Irving

Swedish Medical Center, Clinical Associate Professor University of Washington Medical School, Seattle, EE.UU.

The transient receptor potential (TRP) ion channels are a
large group of receptors. The vanilloid TRP receptors are a
group of 6 subtypes of which TRPV1 is a calcium ion channel,
activated by heat greater than 43 degrees C and capsaicin.
TRPV1 receptors are found on C fibers, A delta fibers and, in
some neuropathic pain states, expressed in the keratino-
cytes of the skin.

Exposure to low dose capsaicin causes activation of the
nociceptors and a sensation of burning but prolonged expo-
sure using capsaicin 0.075% cream desensitises the receptor.
This accounts for the paradoxical analgesic effect of prolon-
ged use of capsaicin.

A single application of high dose capsaicin causes a rapid
functional deactivation of the C fibers with a regression of
the nerves indicated by a decrease in epidermal nerve fi-
bers. The deactivation is temporary and repeated use of a
high dose capsaicin patch has not been shown to cause any
long term QST loss A high dose 8% capsaicin patch has been
developed and has regulatory approval in the USA and Euro-
pe for single dose use in neuropathic pain.

Over 1,700 patients have been exposed to the patch in
13 studies on post herpetic neuralgia and HIV neuropathy.
Application of the patch involves, applying a local anesthe-
tic ointment for an hour prior to cutting the patch to size
and placing it over the anesthetized skin. For the PHN stu-
dies the patch was kept on for an hour and for the HIV stu-
dies 30 minutes. The control was a 0.04% capsaicin patch
that had previously been found not to affect epidermal ner-
ve fibers but could act as an effective active control. The
patch was removed after the allotted time, and the patient
was followed for 12 weeks. For the PHN controlled studies

no further application of the patch was allowed. For one of
the HIV studies and in an open label study on PHN further
applications of the patch were allowed, at the patient’s re-
quest, no sooner than every 12 weeks.

Results

Adverse effects of both the 8% capsaicin and active control
patch were common but mild to moderate in severity and
transient. They were manageable where necessary with lo-
cal cooling and short-term opioids (less than a week) There
were transient small increases in blood pressure associated
with changes in pain, which reverted to baseline within two
hours of removal of the patch.

There were no systemic side effects and the patch was
effective whether or not the patients were receiving adju-
vant pain medications.

A single application of the 8% capsaicin patch provided
rapid pain relief within days that was sustained for at least
12 weeks.

This single topical application of a high dose capsaicin
patch has the potential of significantly helping a number of
patients suffering peripheral neuropathic pain.
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Receptores vaniloides y capsaicina

F. Viana
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Los receptores TRP (transient receptor potential) son una
extensa familia de canales i6nicos con un importante papel
en la transduccion de estimulos sensoriales. EL TRPV1, o re-
ceptor vaniloide, es el primer miembro de esta familia iden-
tificado en mamiferos' y recibe su nombre por ser activado
por compuestos vaniloides, incluido la capsaicina, principio
activo de las guindillas picantes.

Entre las caracteristicas funcionales de este canal i6nico
no selectivo para cationes hay que destacar su expresion
selectiva en nociceptores, su activacion polimodal por altas
temperaturas (umbral ~42°C) y sustancias irritantes, como
la capsaicina y los protones, y su sensibilizacion durante
procesos inflamatorios, convirtiéndolo en un importante in-
tegrador molecular de sefales proalgésicas.

Esta presentacion repasara las caracteristicas basicas de
este receptor, incluyendo su estructura molecular, propieda-
des biofisicas, farmacologia, mecanismos de activacion y
desensibilizacion, asi como la relevancia de estos procesos
en el disefio de nuevos tratamientos para el tratamiento del
dolor periférico.
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