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“La obligacidn de aliviar el sufrimiento, es un componente esencial de la ética médica, es imperativo para los profesionales de la salud man-
tener la habilidad clinica para conocer ¢l manejo del dolor, incluso cuando los programas curriculares no lo incliyan”.

Abstracto

El dolor por injuria nerviosa real ¢ potencial en el pa-
ciente con céncer es siempre un desaffo diagnéstico y te-
rapéutico. Su deteccién y manejo precoces influyen de-
cisivamente en el &xito de! manejo, asf como en la cali-
dad de vida del paciente, por constituir una de las prin-
cipales causas del dolor en los mismos, asf por manifes-
tarse no pocas veces COmMO una importante urgencia on-
colégica que todo médico debe ser capaz de valorar y
tratar. Revisaremos los aspectos clfnicor y pauias tera-
péuticas.

Palabras claves: Dolor neuropdtico. Sensibiliza-
ci6n. Alodinia. Hiperalgesia. Hiperpatia. Wind-up-like
pain. DSR. Causalgia. Formacos coadyuvantes. Bloqueos
nerviosos centrales y periféricos. Bloqueadores de recep-
tores NMDA. Modulacion adrenérgica. TENS. EEM.

Introduccion

El controt de dolor en Oncologfa es de prioridad por-
que al no ser tratado debidamente causa sufrimientos
innecesarios. Se disminuye ¢l apetito, la actividad, el
suefio, se debilita el estado general del paciente, el es-
tado psicolégico puede ser devastador amenazando la
auto estima, ocasionando asf la pérdida de la capaci-
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Abstract

Pain due to real or potential injury to the nervous sys-
tem in a patient with cancer is always a diagnostic-the-
rapeutic challenge. Early diagnosis and management
have a very important influence on therapeutic success
and on patient’s quality of life. This is one of the most
important causes of pain in these patients, producing de-
vastating clinical oncologic urgencies that every physi-
cian should be able to diagnose and treat. We will make
a review of its clinical and therapeutic aspects.

Key words: Neuropathic pain. Sensitization.
Allodynia. Hyperalgesia. Hyperpathia. Wind-up-like
pain. DSR. Causa lgia. Coadjuvant drugs. Peripheral
and central nervous blockade. NMDA receptors. Adre-
nergic modulation. TENS. EEM.

dad de lucha. La calidad de vida de los pacientes en
quienes se controla su dolor es mejor que en aquellas
gue no se lo hacen. Todos los pacientes de cincer de-
ben tener la esperanza de controlar su dolor, como un as-
pecto integral de su cuidado a lo largo del curso de su en-
fermedad.

Concepto

Liamamos dolor neuropético a aquelios dolores 6 al-
gias que sc presentan como resultado de una anormali-
dad anatomofuncional 6 simplemente funcional de la fi-
bra de conduccién del SNP 6 del SNC, comprometidos &
no en la nocicepcién, estas anomalias pueden implicar a
las zonas corticales que constituyen los idltimos eslabo-
nes en la integracién somdtica de la percepcién. Dentro
de este concepto caben ademds situaciones anémalas de
los receptores comprometidos ¢n condiciones normales
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6 solamente en ciertas alteraciones en la captacién del
mensaje nociceptivo. (2)

Caracteristicas clinicas del dolor
neuropatico

a) Espontineo y Constante: Pero varia de intensi-
dad en intervalos de tiempo en tiempo. Puede ser exa-
cerbado: por estfmulos menores, cambios climdticos 6
stress emocional. Es descrito como una sensacién que-
mante de hormigueo, de torcimiento, de presién, de
adormecimiento, de entumecimiento que puede ser com-
pletado como arrancamiento & desgarro.

b) Hiperestesia: Ocurre cuando al estimular el drea
con deficiencia se produce un disconfort. La sensacién
obtenida es pobremente localizada y desagradable. Hay
dos tipos de hiperestesia, hiperpatia y alodinia.

Hiperpatia.- Es un intenso disconfort producido por
un estfmulo ligero, leve 6 moderadamente doloroso.

Alodinia.- Es una sensacién desagradable produci-
da por un estimulo normalmente no doloroso, como el
roce de la piel, que normalmente no debe ser doloro-
50.(3)

¢) Disminucién Sensorial: Por cambios parciales o
completos en la disminucién de la funcién aferente sen-
sorial y la presencia de cualquier fenémeno paroxfstico
en el drea del dolor, puede haber lesién ademds en cen-
ro superiores como el tilamo & en sus conexiones cor-
ticales. Pero puede el dolor estar presente atin sin éstas
lesiones.

d) Dolor referido y anormal irradiacién: En el do-
lor neuropético la duracién puede ser incrementada y
asociarse con anormal distribucién del dolor. La magni-
tud del dolor frente al dafio tisular es proporcional a la
extension de la referencia cutdnea. Mientras mds gran-
de sea el drea cutdnea mayor serd la lesién tisular y mds
extenso el dolor. La distribucién metamérica no estd re-
lacionada necesariamente con la existencia de la le-
sién.(3).

Cada 4rea corporal se proyecta en la médula espinal
manteniendo una distribucién somatotépica, éste grupo
de neuronas a la cual llega la informacién nociceptiva,
recibe el nombre de campo de recepcién, existe ademds
una zona alterna vecina que presentard descargas su-
bumbrales. La sensibilizacién, de las neuronas de un
campo de recepcidn consiste en el reclutamiento de esas
dreas subumbrales, que descargaran al mismo tiempo en
igual forma que las neuronas del asta principal.

¢) Wind-up-like pain “Sumacién anormal: Es la
correspondencia clinica del aumento de actividad neuro-
nal posterior a la descarga repetitiva de las fibras C, por
estimulos mayores de 0.3 Hz. (Mendell 1996-Dick-
son1990). En humanos tal dolor puede ser evocado por
noxas repetitivas ¢ por estimulacién en 4reas cutdneas
normales 6 por estimulos simples en 4reas cutédneas hi-
peralgésicas. Cuando estimulos de umbral bajo (que ex-
clusivamente estimulan las fibras A beta), aplicados a in-
tervalos inferiores de 3 segundos, desencadenan dolor,
significa que éstos estimulos cobtuvieron acceso a los
mecanismos centrales de Wind-up que normalmente es-
tan reservados a los nociceptores C y a las fibras C. La
persistencia del dolor después que terminan los estimu-
los dolorosos (“aftersensation’™), es otra de las cualida-
des del dolor neuropitico.

La Sociedad para Estudio y Tratamiento del dolor
(IASP), en su iltima clasificacién sindrémica, describe
al sindrome regional complejo (CPRS) como una varie-
dad sindrome dolorosos que se producen tras daiios 6 le-
sién de un nervio con presencia de dolor regional de pre-
dominio distal y alteraciones sensitivas. El CPRS se
acompaiia de alteraciones cutdneas, cambios de tempe-
ratura, disfuncién motora y edema. Se aceptan actual-
mente dos tipos de CPRS :

Tipo I: DSR Distrofia simpitico refleja. Que no
precisa lesién nerviosa, el dolor puede ser espontdneo de
tipo alodinia 6 hiperpatia, con alteraciones no limitadas
del territorio de un solo nervio periférico y despropor-
cionadas a la lesién inicial.

Tipo II : Causalgia: Precisa la existencia de la le-
sién nerviosa, el dolor no estd limitado al territorio del
nervio lesionado y existe ademds, alteraciones vasomo-
tores y sudomotoras.

La importancia de éste dltimo intento de clasifica-
cién es el admitir que un paciente pueda en su evolucién
clinica pasar indistintamente de un tipo a otro, incluso en
mas de una ocasién. Lo que explica la dificultad terapéu-
tica a la que se enfrentan los pacientes, asf como las reci-
divas presentadas tras primeros resultados excelentes.(4)

Entidades Oncolégicas que
presentan dolor neuropatico

1.- Metdstasis epidurales, compresién de médula es-
pinal por metistasis dsea (mama, préstata, pulmoén, ri-
fién).

2.- Neuropatias periféricas: Post-cirugfa, post-qui-
mioterapia.
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3.- Plexopatias por invasion tumeoral y post-radioterapia.

4.- Neuralgia post-herpética, ésta dltima no como
causa directa de céncer, sino como enfermedad agrega-
da que se encuentra con mucha frecuencia.(5)

Enfoque Terapéutico

El dolor neuropdtico plantea todo un reto terapéutico
y requiere ademas un enfoque multidisciplinario que in-
cluye: medicacidn, rehabilitacion, medidas intervencio-
nistas: liticas 6 quinirgicas, tratamiento psicolégico. En
la actualidad se estdn investigando los cambios fisiopa-
toldgicos que se provocan a nivel del sistema nervioso
central y sistema nervioso periférico y los firmacos que
actian modulando dichos fenémenos.

Tratamiento Farmacolégico

Antidepresivos. - Los mas eficaces son los que in-
hiben tanto 1a recaptacion de noradrenalina y serotonina
a nivel de la sinapsis, y por lo tanto aumenta éstos neu-
ros trasmisores potenciando los sistemas descendentes
inhibidores de la respuesta dolorosa. Poseen ademads ac-
cién en el bloqueo de los receptores muscarinicos, coli-
nérgicos, histaminérgicos H1 y alfa adrenérgicos que in-
tervienen en la modulacién de la respuesta nociceptiva.
Administrados en forma crénica aumenta el nimero de
receptores opioides facilitando la analgesia por morfi-
na(6). Entre los m4s eficaces estd la amitriptilina, que es
el firmaco de eleccidn en tos dolores de tipo quemazon.
Puede provocar sedacidn excesiva, hipotension ortosti-
tica, retencién urinaria. Estan contraindicados en pacien-
tes con bloqueos 6 arritmias graves, glaucoma de angu-
lo estrecho, hipertrofia prostatica.

Tienc menos actividad anticolinérgica la clomipra-
mina. La nortriptilina provoca menos hipotension
ortostitica. La fluoxetina es inhibidor selectivo de la re-
captacién de serotonina y por lo tanto menos potente.

Dosis.- Con la amitriptilina y la clomipramina, se
comienza con dosis bajas de 10 a 25 mg se puede au-
mentar cada 3 dias 25 mg hasta 150 y 300 mg. La do-
sis de la fluxetina es de 20 a 40 mg. dia, por la mafiana
es activador. El periodo de latencia es de 6 dias a cuatro
semanas por lo que se aconseja no suspender el trata-
miento antes del mes y se lo debe mantener por tres me-
ses y sacarlo en dosis paulatina.(4). Para efectos mis rd-
pidos se administra IV clomipramina 10 mg. diluidos en
250 ml. de suero fisiolégico, pasar en una hora; en dias

sucesivos se aumenta la dosis hasta 100 mg a la vez que
se inicia via oral.

Anticonvulsivantes.- Son titiles en los paroxismos
lancinantes como neuralgias del trigémino, glosofarin-
geo, desaferenciacion y la neuralgia post-herpética. Los
mds usados son: La carbamazepina, fenitoina, valproa-
to sédico y clonazepam. Producen estabilizacién de la
membrana neuronal disminuyendo la hiperexcitabilidad
y reducen el nimero de descargas repetitivas del nervio
lesionado. Lacarbamazepina y la fenitoina, actian inhi-
biendo los canales de sodio. El valproato sédico y clo-
nazepam, aumentan la actividad inhibidora GABA.

Dosis. - La carbamazepina se inicia con dosis de 100
mg. dia y cada dos dias se incrementa 100 mg. se puede
llegar a 1.200 mg. 1 dia repartidos en tres tomas, no se
debe usar en alteraciones hematolégicas. Con e] clona-
zepam s¢ inicia con 0.5 mg y se puede llegar hasta 4 mg,,
el tratamiento no se debe considerar ineficaz antes de las
4 semanas. Para un mejor efecto se lo puede combinar
con los antidepresivos. Estudios recientes han demos-
trado que la gabapentina puede ser muy eficaz en el tra-
tamiento de DSR a dosis de 100 mg cada ocho horas con
dosis maxima de 400 mg. cada seis horas.(6)

Corticoides.- Ademas de su efecto antinflamatorio
puede tener un efecto inhibitorio directo sobre 1a excita-
bilidad anormal de las fibras nerviosas lesionadas, dis-
minuyendo las descargas espontdneas. Se los utiliza en
las compresiones medulares, plexopatias, neuralgias
post-quirirgicas. Los mds indicados por su accién me-
nos mineralocorticoide y mds antiinflamatoria son: Dexa-
metasona, metilprednisolona y triamcinolona.(6)X7). Se
puede usar sélo 6 diluido en bupivacaina al 0,125% 6
0.25% en bloqueos peridurales y de plexo braquial, sim-
ples 6 continuos, ademds en bloqueo de ganglio estrellado.

Modulacion adrenérgica con
farmacos bloqueadores Alfa

La Clonidina es un agonista alfa 2 adrenérgico y tie-
ne varios mecanismos de accién: suprime a nivel perifé-
rico la liberacién de transmisores sindpticos. Inhibe a ni-
vel presindptico los aferentes nociceptivos. Ocasiona in-
hibicién postsindptica de las neuronas de la médula espi-
nal. Facilita sistemas moduladores del dolor a nivel de
tronco cerebral (6). Se lo usa por diversas vias: oral, pe-
ridural, transdérmica sobre todo en los pacientes resis-
tentes a Morfina y a los anestésicos locales.

Dosis: Oral 150 mcg. cada 8 horas, peridural 150
mcg. a 300 meg. perfusién dia. Se han usado otros blo-
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queantes alfa adrenérgicos como la Fenoxibenzamina y
Prazosin con resultados variables.(6).

Anestésicos locales.- Se los ha utilizado por via sis-
témica y han resultado eficaces en la neuralgia posther-
pética y el dolor mantenido por ¢l simpético, también ha
sido efective en pacientes con algias de origen central
(sindrome taldmico, lesién de médula espinal). Se han
propuesto dos mecanismos de accién: Bloqueo de la
conduccién en los axones aferentes lesionados y pre-
vencién de la liberacién de noradrenalina de las fibras
simpdticas adyacentes. Estidn contra indicados en los
trastornos de la conduccién auriculoventricular 6 mala
funcién miocdrdica, trastorno de la funcién renal 6 hepa-
tica.

Dosis imicial: De la lidocaina, es de 100 mg. en 250
ml. de suero fisiolégico pasar IV en 2 horas, en dias su-
cesivos se hacen incrementos de 50 mg. hasta 5 mg. por
kilo & hasta que presenten efectos intolerables que nos
hagan sospechar de toxicidad (sabor metilico, pareste-
sias peribucales, acifenos). La dosis m4xima se mantie-
ne por 7 dias, en general 300 mg. Si se obtiene mejoria
se pasa a mexiletina oral comenzando por 150 Mg. cada
12 horas y se incrementa hasta 750 mg. dia. El dolor
quemante responde mds a los anestésicos locales que el
lancinante.(6)

Bloqueadores de los receptores NMDA.- Se cree
que la hiperalgesia, 1a alodinia pueden ser secundarias a
ta hiperactividad neuronal mediada por los receptores
NMDA, localizado a nivel central tanto en la médula cu-
mo en la corteza cerebral. El bloqueo de €stos recepto-
res puede atenuar el dolor. La ketamina actda como an-
tagonista no competitiva de los receptores NMDA, y se
ha demostrado que es eficaz en la neuralgia postherpéti-
ca, miembro fantasma doloroso y otros sindromes de do-
lor neuropédtico. La dosis inicial es de 15 mg IV como
prueba y luego perfusién subcutdnea continua con dosis
entre 70 y 160 mg. dia. Puede provocar efectos secun-
darios como: sedacidn, efecto psicomiméticos y simpé-
tico miméticos, diplopia y nistagmus. El principal in-
conveniente es que el dolor reaparece inmediatamente
suspendido el tratamiento y con igual intensidad.(6)

Farmacos Opioides.- Contrariamente a lo que se
pensaba no todos los tipos de dolor neuropdticos son re-
sistentes al tratamiento con opioides, siendo el dolor
neuropatico dependiente del sistema nervioso central el
mds resistente, en general se emplea dosis mas altas que
las requeridas en el dolor nociceptivo. Se los administra
por via: VO, IV, SUBC,, via PERIDURAL 6 INTRATE-
CAL, ésta iltima es la que ha obtenido mejoria impor-
tante en neuralgia post-herpética, DSR miembro fantas-
ma doloroso, dolor central por lesion de medular. Se ad-
ministra 1a morfina por via intratecal en perfusién conti-
nua en dosis que oscilan entre 0.5 mg. y 5 mg. a través
de sistema de perfusidn totalmente implantable lo que

estd indicado en los pacientes en quienes se han agotado
otros tratamientos.(6)

Capsaicina.- Es un alcaloide natural derivado del aji
y su accién es por deplecién de la sustancia P de toda las
neuronas tanto a nivel periférico como central. Se lo ad-
ministra en forma tépica en la zona dolorosa 3 a 4 veces
al dia en concentraciones de 0.025% o 0.075%. Ha da-
do buenos resultados en la neuralgia postherpética, neu-
ralgia del trigémino, DSR, dolor neuropético del cén-
cer(6). Aunque en algunas ocasiones la sensacitn de que-
mazén es tan grande que los pacientes abandonan el trata-
miento.

Calcitonina.- Su mecanismo ain no es muy claro y
se han propuesto interacciones con los receptores opioi-
des 6 con sistemas serotoninérgicos a nivel del SNC. Es
eficaz en el tratamiento del miembro fantasma doloroso,
sobre todo en la fase inicial del dolor. Se administran
100 unidades IV diluidas en suero fisiologico durante 2
dias, si esto es eficaz se mantiene ciclos de calcitonina
subcutédnea.

Bloqueadores en Beta.- El més utilizado es el pro-
panolol, a dosis de 20 a 60 mg dia.

Antimicéticos.- Por sus propiédades vasomotoras y
antiinflamatoria se ha utilizado la griseofulvina y el naf-
tidrofuril con buenos resultados.(6)

Fenoxibenzamina.- Se ha demostrado su utilidad en
la fase aguda a dosis de 40 a 120 mg. durante 6 a 8 se-
manas, su efecto secundario més frecuente es la hipoten-
sidn ortostatica.

Gaba Alfa Agonistas.- El L. baclofeno (Lioresal)
es efectivo en algunas formas de desaferenciacién que
cursan con descargas de dolor lancinante y dolor neuro-
patico de origen central (espasmos musculares doloro-
sos). La dosis oral es de 10 a 100 mg. dfa, repetidos en
3 tomas y pueden mezclarse con el clonazepam.(6). Los
efectos secundarios son: Mareos, vémitos, nauseas, dia-
rreas, sedacién diurna, cefaleas, gastralgias e hipoten-
si6én. Los pacientes que no mejoran con dosis elevadas
de baclofeno VO pueden ser sometidos a prueba de bla-
cofeno intratecal cuya dosis inicial es 25 mcg. con incre-
mento diarios de 25 mcg. durante 8 dfas. Si la prueba es
positiva se coloca un sistema de perfusién implantable
para su administracién. Se ha descrito mejorfa con do-
sis que oscilan entre 25 mcg. y 500 mcg. dia en perfu-
sién continua.(6)

Bloqueos del sistema
nervioso periférico

Tiene varias indicaciones:
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1.- Como prueba diagndstica para diferenciar el do-
lor nociceptivo del dolor mantenido por el simpitico.

2.- Para valorar el pronostico antes del tratamiento
agresivo.

3.- Como tratamiento del dolor mantenido por el
simpdtico.

Su accién es disminuir la liberacion de noradrenalina
y el bloqueo de descargas aberrantes que pueden estar
mantenidas por el simpitico.

Bloqueos periféricos del
sistema simpatico

Estan indicados en pacientes con DSR y causalgia y
para diferenciar el componente simpdético del dolor neu-
ropitico. Se puede efectuar bloqueo del ganglio estrella-
do si el dolor es hemicara y miembro superior. Bloqueo
peridural del plexo lumbar desde L2 a L4, si el dolor es
en extremidades inferiores. Pueden efectuarse bloqueos
subsecuentes con bupivacafna al 0.25% mis corticoides
de deposito 6 bloqueo de perfusién continua en bomba,
el catéter se puede mantener entre dos semanas a dos
meses. Puede usarse en la perfusién marcaina al
0.125%, 6 0.25% aunado a opioides 6 clonidina. El blo-
queo por si solo no es suficiente y debe ir seguido por
técnicas de rehabilitacion adecuadas y otras medidas far-
macolégicas

Prueba de la Fentolamina

Este es un antagonista alfa adrenérgico competitivo
con afinidad por los receptores alfa uno y alfa dos, se lo
utiliza como diagnéstico cuando se sospecha de dolor
simpético mantenido. Se diluyen 15 mg. de fentolami-
na en 100 ml. de suero fisiolégico y se perfunde IV 30
minutos, a las 24 horas se realiza una segunda prueba
con 20 mg., si la prueba es positiva se administra dosis
de 10 mg. dia IM por una semana.(6)

Bloqueo regionales IV
con Guanetidina

Se lo puede asociar con esteroides, estdn indicados
en ¢l DSR, causalgias, y dolor simpdtico mantenido. El
bloqueo del miembro superior se efectda con [0 mg. de
guanetidina mds 5 ml. de lidocaina hasta completar 40
cc. con solucién salina. En el miembro inferior se utili-

za 20 mg. de guanetidina mds 10 ml. de lidocaina al 1%
en un volumen de 60 ml. (7).

Estimulaciéon Eléctrica

Estimulacién eléctrica transcutinea TENS. Estimu-
lacién eléctrica medular EEM El TENS esta indicado en
pacientes con dolor neuropdtico periférico, DSR, causal-
gia, lesiébn nerviosa periférica del mufién doloroso,
miembro fantasma doloroso, neuralgia intercostal, no asi
en ¢l dolor de origen central. EEM colocacidn de elec-
trodos en espacio epidural para estimulacién de cordo-
nes medulares posteriores, esta indicado en el DSR, cau-
salgia, lesion del nervio periférico, lesion del plexo bra-
quial y lumbar, mufién doloroso post-amputacién y pre-
senta resultados variables en el dolor de origen central.

N
Simpatectomia Lumbar

Se usa para dolores simpdtico mantenido, DSR y
miembro fantasma, puede realizarse con fenol al 6% ba-
jo control radiolégico. Mas, recientemente se ha pro-
puesto efectuarlo con Radiofrecuencia.(6)

Técnicas de Rehabilitacion

Son fundamental complemento junto a los tratamien-
tos anteriormente descritos. Se dispone de un gran arse-
nal terapéutico que supone: Electroterapia, crioterapia,
mesoterapia, bafic de contraste, cinesiterapia, pueden
controlar los sindromes dolorosos detectados precoz-
mente. Ademds, es importante la movilizacién pasiva
para evitar rigidez, ayudados con bafios de parafina, ma-
sajes técnicos e hidroterapia, usados tempranamente. (7)

Cuando todas éstas técnicas numeradas fallan, se re-
curte a las técmicas neuroquirdrgicas como el drez,
cordotomias, rizotomias, termocoagulacién de nervios
periféricos. Hay ciertas entidades oncol6gicas donde lo
indicativo para disminuir el dolor es la radioterapia como
en las metdstasis 6seas, compresiones medulares, 6 pa-
ra disminuir la masa tumoral compresiva en lo que tam-
bién podemos mencionar la Quimioterapia, ya sean éstas
a titulo curativo 6 paliativo. Generalmente, en nuestro
Hospital combinamos algunos de los tratamientos mencio-
nados para un mejor resultado. Pero todo lo que hasta
ahora hemos hablado en terapéuticas que batallan contra
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el dolor neuropético no puede realizarse con un buen re-
sultado sino se tiene ayuda psicoldgica persistente.
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