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1. INTRODUCCION

El Grupo de la guia clinica de la Asociacion Europea de Urologia (European Association of Urology,
EAU) sobre el tratamiento del dolor ha elaborado esta guia clinica con el fin de ayudar a los médicos a
abordar el tratamiento basado en datos cientificos del dolor en la practica urologica. Esta guia clinica re-
coge recomendaciones generales sobre la evaluacion del dolor, con especial hincapié en las estrategias
de tratamiento que tienen que ver con trastornos médicos y procedimientos dolorosos frecuentes. No
se ha intentado en modo alguno abordar el tema del dolor de forma excesivamente exhaustiva.

El grupo multidisciplinar de expertos responsable de este documento esté integrado por tres uré-
logos, dos oncologos radioterapicos y dos anestesistas.

Las recomendaciones recogidas en esta guia clinica se basan en una busqueda bibliografica sis-
témica realizada en Medline, en el Cochrane Central Register of Controlled Trials y en la bibliografia
incluida en publicaciones y articulos de revision. Siempre que ha sido posible, se ha asignado un
grado de comprobacion cientifica (GCC), un grado de recomendacion (GR) o ambos (1). La finalidad
de la graduacion de las recomendaciones es proporcionar transparencia entre los datos cientificos de
fondo y la recomendacion efectuada (tablas 1y 2).

Ha de resaltarse que la presente guia clinica contiene informacion relativa al tratamiento de un pa-
ciente concreto con arreglo a una estrategia general normalizada.

Informacién acerca del historial de la publicacion:

la guia clinica sobre el tratamiento del dolor se publicd por primera vez en 2003, con una actualiza-
cion parcial en 2007, seguida de una actualizacion a texto integro en 2009. La impresion de 2010 ac-
tual incluye dos temas nuevos, el apartado 5.6 “Tratamiento del dolor perioperatorio en los ninos” y
el capitulo 6 “Dolor agudo en la fosa renal de origen atraumatico”. La guia de referencia répida se ha
rehecho en su totalidad.

Todos los textos pueden verse y descargarse para uso personal en el sitio web de la sociedad:
http:/www.uroweb.org/profesionales-recursos/guidelines/.

Tabla 1: Grado de comprobacion cientifica

Grado | Tipo de datos cientificos
1a Datos cientificos procedentes de metaanalisis de ensayos aleatorizados
1b Datos cientificos procedentes de al menos un ensayo aleatorizado
2a Datos cientificos procedentes de un estudio controlado bien disefiado sin aleatorizacion

2b Datos cientificos procedentes de al menos un estudio semiexperimental bien disefado
de otro tipo

3 Datos cientificos procedentes de estudios no experimentales bien disefados, como
estudios comparativos, estudios de correlacion y casos clinicos

4 Datos cientificos procedentes de informes u opiniones de comités de expertos o de la
experiencia clinica de autoridades en la materia

Modificado de Sackett y cols. (1).

Tabla 2: Grado de recomendacion

Grado | Naturaleza de las recomendaciones

A Basada en estudios clinicos de buena calidad y coherencia en los que se abordan las
recomendaciones concretas y que incluyen al menos un ensayo aleatorizado

B Basada en estudios clinicos bien realizados, pero sin ensayos clinicos aleatorizados

C Emitida a pesar de la ausencia de estudios clinicos de buena calidad directamente apli-
cables

Modlficado de Sackett y cols. (1).
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1.2 Bibliografia
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2. GENERALIDADES

2.1 Definicion de dolor

El dolor es el sintoma méas frecuente de cualquier enfermedad. La tarea terapéutica del médico es
doble:

e Descubrir y tratar la causa del dolor.

e Tratar el dolor en si mismo, con independencia de que la causa subyacente sea tratable, con el
fin de aliviarlo y reducir el sufrimiento causado por él.

La Asociacion Internacional para el Estudio del Dolor (IASP, International Association for the Study
of Pain) ha propuesto la siguiente definicion operativa: el dolor es ‘una experiencia sensitiva y emo-
cional desagradable que se asocia a una lesion tisular real o posible, o que se describe como tal’ (1).

La funcidon de alerta del dolor desencadena respuestas protectoras (retirada motora refleja y res-
puestas conductuales) y pretende mantener la lesion tisular al minimo. La capacidad de experimentar
dolor tiene una funcién protectora. Cuando la lesion tisular (degradacion celular con liberacion de
sustancias bioquimicas) es inevitable, se produce una cascada de cambios en el sistema nervioso
central y periférico responsable de la percepcion del dolor (2). Puede hacerse una distincion entre
dolor adaptativo e inadaptativo (3).

El dolor agudo, que aparece habitualmente en respuesta a una agresion identificable con estimula-
cion del sistema nociceptivo (desde la periferia, pasando por la médula espinal, el tronco del encéfalo
y el tdlamo, hasta la corteza cerebral, donde se percibe la sensibilidad), tiene una evolucion limitada en
el tiempo durante la cual, el tratamiento, en caso de ser necesario, pretende corregir el proceso pato-
l6gico subyacente. El dolor agudo es Util o adaptativo porque se trata de una sensacion fisioldgica vital
que alerta a la persona de que debe evitarse algo perjudicial que hay en el entorno. Ademas, cuando
se produce lesion tisular (tras un estimulo nocivo), el dolor adaptativo induce un estado (reversible) de
hipersensibilidad localizada (estimulos que normalmente no causarian dolor pasan a producirlo) en y
alrededor de la zona lesionada, 1o que lleva a evitar el uso de la parte lesionada. Este dolor inflamato-
rio adaptativo intenta contribuir a la reparacion después de la lesion tisular, de modo que favorece la
cicatrizacion.

Por el contrario, el dolor inadaptativo (patoldgico) no ofrece ventaja bioldgica alguna porque no
esta acoplado a un estimulo nocivo ni a la cicatrizacion tisular. Es la expresion de una plasticidad
o capacidad de modificacion inapropiada del sistema nervioso y suele ser persistente o recurrente.
Puede producirse en respuesta a una lesion del sistema nervioso (nervio periférico, ganglio de la raiz
dorsal, raiz dorsal, sistema nervioso central), lo que se conoce como dolor neuropatico. Basicamente,
el dolor inadaptativo (neuropatico) es el dolor como enfermedad (3-5).

2.2.4Qué es el sufrimiento?

El dolor es una experiencia compleja en la que intervienen componentes fisioldgicos, sensoriales,
afectivos, cognitivos y conductuales. La percepcion de la intensidad del dolor por parte de una per-
sona tiene que ver con las interacciones de factores fisicos, psicoldgicos, culturales y espirituales (6).
A pesar de que el control del dolor es esencial en cualquier intento de aliviar el sufrimiento, y de que
dolor y sufrimiento se encuentran muy identificados, se trata de entidades diferentes.

Para definir el sufrimiento se ha adoptado una perspectiva psicosocial en la que el sufrimiento se
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considera un fendmeno subjetivo que puede verse influido por procesos bioldgicos, psicoldgicos y
sociales. Los pacientes pueden experimentar dolor intenso sin sufrimiento (por ejemplo, durante el
parto) y el sufrimiento puede incluir dolor fisico, pero sin limitarse a él en modo alguno. La angustia del
paciente también deriva de otros factores aparte del dolor que se suman al sufrimiento, como ansie-
dad, depresion, pesadillas, alteraciones de la percepcion corporal y cambios de la funcion profesional
y social.

Las diferencias entre dolor y sufrimiento son méas acusadas en los pacientes con dolor oncolo-
gico. El cancer es uno de los problemas médicos que mas temen los pacientes: los pacientes y
sus familias no sélo estan convencidos de que se trata del comienzo del fin y de que los pacientes
falleceran sin duda alguna, sino que también esperan que lo haran con un dolor horrible y atroz
(7,8). El abordaje de estas fuentes psicosociales, asi como de las fuentes médicas, debe ser el
objetivo principal de una unidad del dolor y puede lograrse siguiendo una estrategia multidisci-
plinar (6).

2.3 Nocicepcion e inervacion
Estructura del sisterma nervioso periférico

La informacion sensitiva procedente de la piel se transmite al sistema nervioso central (asta dorsal
de la médula espinal) por tres tipos diferentes de neuronas sensitivas: fiboras Ap, Ad y C.

Estas neuronas aferentes primarias son responsables de la transduccion de informacion mecani-
ca, bioquimica y térmica en actividad eléctrica. Aunque las tres clases pueden transmitir informacion
no nociceptiva, en condiciones fisiologicas tan solo las fibras C (dolor sordo) y Ad (dolor agudo) son
capaces de transmitir informacion nociceptiva desde la periferia hasta el asta dorsal de la médula es-
pinal. Por tanto, en circunstancias normales, las fibras Ap sdlo son sensibles a estimulos mecanicos
no nocivos, como el tacto, la vibracion y la presion (9-12).

La informacion nociceptiva procedente de las visceras alcanza el sistema nervioso central a lo largo
de las cadenas simpaticas y la cadena parasimpatica pélvica. Sin embargo, la densidad de fibras afe-
rentes viscerales es baja en comparacion con la piel, lo que podria explicar la localizacion deficiente
de los estimulos nocivos en las visceras (responsable de la naturaleza difusa del dolor visceral) (13).

Funcion del asta dorsal

Los nociceptores terminan de manera muy ordenada en el asta dorsal de la médula espinal, de
modo que las fibras Ad escasamente mielinicas finalizan en las laminas | y V, mientras que las fibras C
amielinicas lo hacen en la lamina Il. Estas fibras sensitivas de umbral alto activan un niumero elevado
de interneuronas de segundo orden y neuronas de proyeccion de la médula espinal. La actividad ge-
nerada por las sefales de los nociceptores se transmite, tras un procesamiento activo y complejo en
el asta dorsal, directamente o a través de nucleos intermedios del tronco del encéfalo, al talamo y de
ahi a la corteza, donde se genera la sensacion de dolor. Tras su integracion en el asta dorsal, la sefial
de dolor se conduce por vias ascendentes hacia el tAlamo que, en interaccion con los circuitos limbi-
cos, desempefa una funcion crucial en la recepcion y el procesamiento de la informacion nociceptiva
en ruta hacia la corteza (12,14).

Areas cerebrales implicadas en la nocicepcién y el dolor

Los mensajes nociceptivos son cada vez mas dificiles de seguir a medida que discurren a lo largo
del sistema nervioso central (SNC). Muchas areas cerebrales participan en los diversos componentes
del dolor, entre ellos:

e Un componente sensorial-discriminativo que alude a la capacidad de analizar la localizacion,
intensidad y duracion del estimulo nociceptivo.

e Un componente afectivo que da lugar al caracter desagradable de la percepcion dolorosa.

¢ Un componente cognitivo y de evaluacion, que esta implicado en los fendmenos de anticipacion,
atencion, sugestion y experiencias pasadas.
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Aunque pueden diferenciarse varios circuitos responsables de los componentes sensorial-discri-
minativo y afectivo-cognitivo del dolor, en la experiencia global del dolor intervienen redes neurales
interactivas complejas de estructuras cerebrales y numerosas vias talamocorticolimbicas (12,14,15).

2.4.Dolor neuropatico
Definicion de dolor neuropatico

La IASP define el dolor neuropatico como el que se inicia o se produce por una lesion o disfuncion
primaria del sistema nervioso (2). Este traumatismo del tejido nervioso provoca anomalias de la fun-
cion nerviosa que el paciente percibe como los signos y sintomas del dolor neuropatico.

En la exploracion puede haber signos sensitivos tanto negativos como positivos. Los signos positi-
vOs comprenden dolor, parestesias, disestesias, hiperalgesia y alodinia. Los signos negativos corres-
ponden a déficit sensitivos (hipoestesia e hipoalgesia), debilidad y alteraciones de los reflejos. Clinica-
mente, los pacientes pueden referir un dolor continuo espontaneo (dolor independiente de estimulos)
que es urente, con sensaciones fulgurantes o de tipo descarga eléctrica (lancinante) intermitentes, o
presentar una hipersensibilidad dolorosa en respuesta a estimulos (dolor desencadenado por estimu-
los) como hiperalgesia y alodinia (16,17).

Mecanismos del dolor neuropatico

En los estudios realizados en modelos animales se han descrito varios procesos fisiopatoldgicos
periféricos y centrales después de una lesion nerviosa que serian la base del mecanismo subyacente
del dolor neuropatico. Una modificacion de la funcion, las propiedades quimicas y la estructura de las
neuronas (plasticidad neuronal) da lugar a la aparicion de las caracteristicas de sensibilidad alteradas
del dolor neuropatico. La sensibilizacion periférica actia sobre los nociceptores y la sensibilizacion
central tiene lugar a distintos niveles, desde el asta dorsal hasta el cerebro. Ademas, las interacciones
andmalas entre las vias simpaticas y sensitivas contribuyen a los mecanismos que intervienen en el
dolor neuropatico (14,18).

Resumen de los procesos periféricos que intervienen en el dolor neuropatico
Los procesos periféricos que intervienen en el dolor neuropatico son:
e Sensibilizacion de los nociceptores.
e Alteracion de la expresion de los canales idnicos.

e Hiperexcitabilidad neuronal con descargas ectdpicas y espontaneas (alteracion de la expresion
de los canales de sodio y canales de calcio hiperactivos).

e Formacion de yemas de fibras colaterales a partir de axones sensitivos intactos y dafados en
las zonas desnervadas.

¢ Interacciones ‘efaticas’ no sinapticas entre las neuronas.

e Cambio fenotipico de las fibras Ap (liberacion de sustancia P y péptido relacionado con el gen
de la calcitonina).

e Formacion de yemas de fibras simpaticas en las fibras aferentes primarias y los ganglios de la
raiz dorsal (dolor de induccion simpatica).

Resumen de los procesos centrales que intervienen en el dolor neuropatico
Los procesos centrales que intervienen en el dolor neuropatico son:
e Activacion de los receptores de N-metil-D-aspartato (NMDA).

e Fendmeno de recarga (wind up): aumento progresivo de la excitabilidad durante el transcurso
del estimulo.

e Sensibilizacion central dependiente de la traduccion:

— hiperalgesia
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— hiperalgesia secundaria
— alodinia

e Liberacion por la microglia activada de citocinas proinflamatorias y factores de crecimiento que
activan aun mas estas células, lo que crea un circuito de retroalimentacion positiva y origina dolor
patoldgico.

e Sensibilizacion central dependiente de la transcripcion que puede inducir cambios fenotipicos/
morfolégicos permanentes.

e Formacion de yemas de fibras A en la lamina Il
e Pérdida del control inhibidor medular (acido gammaaminobutirico, glicina).

o Aumento de la colecistocining, lo que reduce los mecanismos inhibidores dependientes de los
receptores opioideos .

2.5 Inervacion del sistema genitourinario

Los estudios sobre las propiedades de respuesta de las fibras aferentes viscerales procedentes de
las vias urinarias ponen de manifiesto diferencias entre los mecanismos de nocicepcion de la piel y
las visceras (19-21).

Uréter

La Unica sensacion que puede desencadenarse en el uréter es dolor, mientras que otros érganos,
como la vejiga, pueden provocar diversas sensaciones que varian entre plenitud leve y dolor.

Las fibras aferentes ureterales se encuentran escasamente mielinizadas o son amielinicas y res-
ponden a la estimulacion directa de una zona limitada de tejido. Cervero y Janig diferenciaron dos
poblaciones de fibras aferentes (22). Las primeras responden a las contracciones del uréter y también
pueden ser excitadas por grados bajos de distension (umbral medio de 8 mm Hg). Parece que codi-
fican los niveles de distension en todo el intervalo fisioldgico y mas alla de éste. El segundo grupo no
responde a las contracciones peristalticas del uréter, pero puede ser excitado por la distension con
una amplia variedad de umbrales. Al perfundir los uréteres por via intraluminal, se observaron mayores
umbrales de presion, aunque parece que algunos siguieron respondiendo a la distension a tan sdlo
10 mm Hg (22).

La administracion sistémica de morfina, un agonista del receptor opioideo p, produce una reduc-
cion proporcional a la dosis del dolor causado por la distension ureteral (23).

Veejiga urinaria

En la vejiga urinaria se han identificado dos grupos diferentes de fibras aferentes capaces de trans-
mitir sefales de estimulos nocivos. La mayoria de las fibras aferentes viscerales de la vejiga urinaria
son amielinicas, aunque también esta presente una poblacion de fioras A mielinicas (19). La mayoria
de las fibras aferentes primarias viscerales de la vejiga, uretra, drganos reproductores y otros 6érganos
de la pelvis estan codificadas para responder a estimulos nocivos y no nocivos (19-21).

La distension gradual de una vejiga sana en los seres humanos provoca una sensacion de plenitud
inicialmente vy, finalmente, dolor a medida que aumenta el volumen de orina y la presion intravesical
supera unos 25-35 mm Hg (24-27). En una vejiga inflamada, las sensaciones durante el vaciamiento
de la misma resultan desagradables y dolorosas. Casi todas las fibras aferentes son pequefnas, mieli-
nicas o amielinicas, y viajan con los nervios simpaticos (hipogastrico) o parasimpaticos (pélvicos). Al-
gunas presentan un grado bajo de descarga continua cuando la vejiga esta vacia. La distension excita
principalmente las fibras aferentes mielinicas delgadas y los umbrales de presion corresponden a los
valores a los que los seres humanos describen la primera sensacion de plenitud. Casi todas las uni-
dades resultan activadas por las presiones intraluminales que se alcanzan durante la miccion normal
indolora. La activacion de una poblacion numéricamente significativa de fibras aferentes inicialmente
insensibles indica que los mecanismos aferentes periféricos que codifican el dolor procedente de las
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visceras pélvicas son sumamente maleables y se ven influidos enormemente por el estado de los te-
jidos. Evidentemente, es probable que estos cambios periféricos sean importantes para transmitir las
sefales de dolor y molestias en los procesos inflamatorios.

Organos reproductores masculinos

La inervacion sensitiva de los testiculos (modelo canino) muestra que mas del 95 % de las fibras
del nervio espermatico superior son amielinicas, en su gran mayoria con propiedades polimodales (es
decir, responden a estimulos mecanicos, quimicos y térmicos) (28). Las fibras aferentes mielinicas y
amielinicas forman un grupo homogéneo con receptores polimodales en el testiculo y el epididimo.
Las prostaglandinas no excitan, sino que sensibilizan las fibras aferentes a otros estimulos (29).

2.6 Evaluacion y medicion del dolor

2.6.1 Evaluacioén del dolor

Los profesionales sanitarios han de indagar sobre el dolor y lo referido por cada paciente debe ser
la fuente principal de evaluacion. Los médicos deben evaluar el dolor con escalas de valoracion de
facil aplicacion y documentar la eficacia de la analgesia a intervalos regulares tras el inicio o la modi-
ficacion del tratamiento.

La evaluacion sistematica del dolor consta de los siguientes pasos.
e Valoracion de la intensidad.
¢ Obtencion de una historia detallada del dolor, con una evaluacion de su intensidad y naturaleza.

e Valoracion del estado psicolégico del paciente, con una evaluacion del estado de animo vy las
respuestas de afrontamiento.

¢ Realizacion de una exploracion fisica, con especial hincapié en la exploracion neurologica.

¢ Realizacion de un estudio diagnéstico adecuado para determinar la causa del dolor, lo que pue-
de incluir marcadores tumorales.

¢ Realizacion de estudios radiolégicos, exploraciones, etc.
e Reevaluacion del tratamiento.

La evaluacion inicial del dolor debe incluir una descripcion del dolor mediante las caracteristicas
PQRST:

P  Factores paliativos o desencadenantes: ‘¢ Qué hace que sea menos intenso?’
Cualidad: ‘¢ A qué se parece?’
Irradiacion: ‘;,Se propaga a algun otro lugar?’

Intensidad: ‘; Qué intensidad tiene?’

- v I O

Factores temporales: ‘¢ Esta ahi en todo momento, o viene y va?’

El dolor en los pacientes con cancer es un fendmeno complejo que consta de muchos aspectos
diferentes. No todos los dolores son de origen maligno. Por ejemplo, los pacientes oncoldgicos pue-
den experimentar dolor provocado por artritis o espondilosis cervical. A menudo presentan mas de
un problema doloroso y cada dolor debe ser evaluado y valorado individualmente. Algunos dolores
pueden deberse a espasmo muscular en lugar de al propio cancer. Un principio fundamental consiste
en reevaluar constantemente el dolor, asi como el efecto y los efectos secundarios del tratamiento
analgésico.

En los pacientes oncoldgicos, el dolor puede ser causado por el propio cancer (por ejemplo, presion
tumoral sobre un plexo nervioso o infiltracion tumoral) o deberse a espasmo muscular secundario.
Ademas, el dolor puede ser secundario a los tratamientos contra el cancer, por ejemplo, plexopatia
braquial inducida por la radiacion, o no guardar relacion alguna con el cancer, por ejemplo, artritis. En
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general, el dolor oncolégico pertenece a dos tipos diagndsticos generales: nociceptivo y neuropatico.

Al valorar el dolor, resulta Util intentar determinar si es de uno de estos tipos 0 una combinacion
de ambos. El dolor nociceptivo engloba el dolor 6seo vy el dolor de los tejidos blandos. Normalmente
se describe como un dolor sordo, fijo y continuo. Este tipo de dolor es en gran medida sensible a los
antiinflamatorios no esteroideos (AINE) y los opiaceos. El dolor neuropatico es consecuencia de una
lesion del sistema nervioso central o periférico. Normalmente se describe como un dolor fulgurante,
urente o agudo. El dolor neuropético no suele ser especialmente sensible a los AINE u opiaceos. A la
primera oportunidad han de utilizarse analgésicos adyuvantes como antidepresivos y antiepilépticos.

2.6.2 Evaluacion de la intensidad del dolor y la calidad de vida

Existen varias escalas de valoracion para evaluar el dolor. Hay escalas de valoracion de la intensi-
dady el alivio del dolor de un solo apartado, como la escala analdgica visual (unidimensional) o la es-
cala de valoracion verbal, y evaluaciones de varios apartados (multidimensionales) que no solo miden
la intensidad del dolor, sino también otras dimensiones de la experiencia del dolor, como aspectos
emocionales, afectivos, cognitivos y sociales (cuestionarios de calidad de vida).

La valoracion del dolor con una escala analdgica visual (EAV, figura 1) o la recopilacion de EAV
(como el Inventario breve del dolor) es una parte esencial de la evaluacion del dolor. Esto permite
hacer alguna forma de comparacion y facilita la evaluacion de la eficacia del tratamiento. La facilidad
de uso (y de analisis) de la EAV ha conllevado su adopcion generalizada para medir la intensidad del
dolor en estudios clinicos. Ademas, la EAV de intensidad del dolor ha demostrado de manera siste-
matica sensibilidad a los cambios del grado de dolor asociado al tratamiento, sobre todo en estados
de dolor agudo.

Aunqgue la EAV parece ser un método atractivo para evaluar la intensidad del dolor y los cambios
del dolor, este instrumento de medicion cuenta con varias limitaciones para evaluar el dolor cronico.
En sindromes de dolor cronico, la EAV ha presentado una debilidad significativa en cuanto a sensibi-
lidad debido a la enorme variabilidad interindividual, probablemente como consecuencia de las res-
puestas emocionales, afectivas y cognitivas al dolor, junto con sesgos conductuales y culturales,
apartados que no se miden con un instrumento unidimensional. Ademas, se ha constatado que la
edad avanzada y una mayor cantidad de consumo de opiaceos se asocian a una mayor tasa de fra-
caso de la EAV para medir la intensidad del dolor.

Figura 1: Escala analégica visual

Escala analégica visual

Describa el dolor en una escala de O a 10

,Zusgnlcla Leve Moderado Intenso Bl peor dolor
e aolor posible
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A fin de estudiar los efectos de influencias fisicas y no fisicas sobre el bienestar del paciente, un
instrumento debe evaluar mas dimensiones que la intensidad del dolor u otros sintomas fisicos. Exis-
ten algunos cuestionarios validados para evaluar varias dimensiones de la calidad de vida, como el
Cuestionario de salud abreviado de 36 apartados (SF-36) y el Cuestionario basico de calidad de vida
de la Organizacion europea para la investigacion y el tratamiento del cancer (QLQ-C30 de la EORTC)
(30-34).

2.7 Bibliografia

1. Merskey h, Bogduk N (eds). Classification of chronic pain: descriptions of chronic pain syndromes and definitions
of pain terms. Seattle: IASP Press,1994.

2. Jacobson L, Mariano AJ. General considerations of chronic pain. In: Loeser JD, ed. Bonica’s Management of
Pain. Philadelphia: Lippincott Willimas & Wilkins, 2001, pp. 241-254.

3. Woolf CJ. Pain: moving from symptom control toward mechanism-specific pharmacologic management. Ann
Intern Med 2004 Mar;140(6):441-51.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15023710

4. Scholtz J, Woolf CJ. Can we conquer pain? Nat Neurosci 2002 Nov;5 Suppl:1062-7.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12403987

5. Wiertelak EP, Smith KP, Furness L, Mooney-heiberger K, Mayr T, Maier SF, Watkins LR. Acute and conditioned
hyperalgesic responses to iliness. Pain 1994 Feb;56(2):227-34.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/8008412

6. Turk DC, Sist TC, Okifuji A, Miner MF, Florio G, harrison P, Massey J, Lema ML, Zevon MA. Adaptation to me-
tastatic cancer cancer pain, regional/local cancer pain and non-cancer pain: role of psychological and behavioral
factors. Pain 1998 Feb;74(2-3):247-56.
http://www.ncbi.nim.nih.gov/pubmed/9520239

7. Portenoy RK, Lesage P. Management of cancer pain. Lancet 1999 May;353(9165):1695-700.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10335806

8. Cassel EJ. The nature of suffering. N Eng J Med 1982 Mar;306(11):639-45.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/7057823

9. Belemonte C, Cervero F. Neurobiology of Nociceptors. Oxford: Oxford University Press, 1996.

10. Julius D, Basbaum Al. Molecular mechanisms of nociception. Nature 2001 Sep;413(6852):203-10.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11557989

11. Willis WD, Westlund KN. Neuroanatomy of the pain system and of the pathways that modulate pain. J Clin Neu-
rophysiol 1997 Jan;14(1):2-31.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/9013357

12. Romanelli P, Esposito V. The functional anatomy of neuropathic pain. Neurosurg Clin NAm 2004 Jul;15(3):257-
68.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15246335

13. Westlund KN. Visceral nociception. Curr Rev Pain 2000;4(6):478-87.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11060594

14. Millan MJ. The induction of pain: an integrative review. Prog Neurobiol 1999 Jan;57(1):1-164.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/9987804

15. Apkarian AV, Bushnell MC, Treede RD, Zubieta JK. human brain mechanisms of pain perception and regulation in
health and disease. Eur J Pain 2005 Aug;9(4):463-84.
http://www.ncbi.nim.nih.gov/pubmed/15979027

16. Chong MS, Bajwa Zh. Diagnosis and treatment of neuropathic pain. J Pain Symptom Manage 2003 May;25(5
Suppl):S4-S11.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12694987

17. Rasmussen PV, Sindrup Sh, Jensen TS, Bach FW. Symptoms and signs in patients with suspected neuropathic
pain. Pain 2004 Jul;110(1-2):461-9.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15275799

18. Besson JM. The neurobiology of pain. Lancet 1999 May;353(9164):1610-15.
http://www.ncbi.nim.nih.gov/pubmed/10334274

19. habler hd, Janig W, Koltzenburg M. Activation of unmyelinated afferent fibres by mechanical stimuli and inflam-

1192 ACTUALIZACION EN MARZO DE 2009



20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

20.

30.

31.

32.

33.

34.

mation of the urinary bladder in the cat. J Physiol 1990 Jun;425:545-62.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/2213588

Bahns E, Ernsberger U, Janig W, Nelke A. Functional characteristics of lumbar visceral afferent fibres from the
urinary bladder and the urethra in the cat. Pfligers Arch 1986 Nov;407(5):510-18.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/3786110

Bahns E, halsband U, Janig W. Responses of sacral visceral afferent fibres from the lower urinary tract, colon,
and anus to mechanical stimulation. Pfliigers Arch 1987 Oct;410(3):296-303.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/3684516

Cervero F, Janig W. Visceral nociceptors: A new world order?. Trends Neurosci. 1992 Oct;15(10): 374-8.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/1279857

Roza C, Laird JM. Pressor responses to distension of the ureter in anaesthetised rats: characterisation of a mo-
del of acute visceral pain. Neurosci Lett 1995 Sep 22;198(1):9-12.

Roberts WJ, Elardo SM. Sympathetic activation of A-delta nociceptors. Somatosens Res 1985;3(1): 33-44.
http://www.ncbi.nim.nih.gov/pubmed/2999942

Seltzer Z, Devor M. Ephaptic transmission in chronically damaged peripheral nerves. Neurology 1979
Jul;29(7):1061-4.

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/224343

Kruger L, Perl ER, Sedivec MJ. Fine structure of myelinated mechanical nociceptor endings in cat hairy skin. J
Comp Neurol 1981 May;198(1):137-54.

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/7229137

Treede R-D, Meyer RA, Raja SN, Campbell JN. Peripheral and central mechanisms of cutaneous hyperalgesia.
Prog Neurobiol 1992;38(4):397-421.

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/1574584

Kumazawa T. Sensory innervation of reproductive organs. Prog Brain Res 1986;67:115-31.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/3823468

Meyer RA, Campbell JN, Raja SN. Peripheral neural mechanisms of nociception In: Wall PD, Melzack R (eds).
Textbook of Pain. 3rd ed. Edinburgh: Churchill Livingston, 1994, pp. 13-44.

Jensen MP. The validity and reliability of pain measures in adults with cancer. J Pain 2003 Feb;4(1): 2-21.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/14622723

Rosier EM, ladarola MJ, Coghill RC. Reproducibility of pain measurement and pain perception. Pain 2002
Jul;98(1-2):205-16.

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12098633

Fosnocht DE, Chapman CR, Swanson ER, Donaldson GW. Correlation of change in visual analog scale with pain
relief in the ED. Am J Emerg Med 2005 Jan;23(1):55-9.

http://www.ncbi.nim.nih.gov/pubmed/15672339

Graham B. Generic health instruments, visual analog scales, and the measurement of clinical phenomena. J
Rheumatol 1999 May;26(5):1022-3.

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10332963

Scott DL, Garrood T. Quality of life measures: use and abuse. Ballieres Best Pract Research Clinical Rheumatol
2000 Dec;14(4):663-87.

http://www.ncbi.nim.nih.gov/pubmed/11092795

ACTUALIZACION EN MARZO DE 2009 1193



3. TRATAMIENTO (GENERAL) DEL DOLOR ONCOLOGICO

3.1 Clasificacion del dolor oncolégico
En la figura 2 se presenta la clasificacion del dolor oncolégico.

Figura 2: Clasificacion del dolor oncolégico

/—Hueso
Nociceptivo Tejido blando
/ T \Viscera (por ejemplo,intestino o
Dolor vejiga)
Neuropatico Compresion nerviosa
Infiltracion nerviosa

Las neoplasias genitourinarias metastatizan con frecuencia al hueso (por ejemplo, columna verte-
bral, pelvis 0 craneo) y estas metastasis 0seas se asocian a fracturas patoldgicas, hipercalcemia y
déficit neuroldgicos, lo que conlleva un deterioro importante de la calidad de vida. La liberacion de
sustancias algégenas en el tejido, las microfracturas y la tension periéstica constituyen el mecanismo
principal de la sensacion de dolor (1).

El dolor provocado por metastasis 0seas es nociceptivo, pero puede asociarse a dolor neuropatico
cuando el tumor invade o comprime un nervio, un plexo nervioso o la médula espinal. Un tercio de los
pacientes con dolor relacionado con un tumor se ven afectados por componentes de dolor neuro-
patico (2). El dolor nociceptivo se encuentra bien localizado. Inicialmente aparece con el movimiento
fisico, pero mas adelante también puede producirse en reposo.

El dolor neuropatico suele tener un caracter ‘urente’ constante. La eficacia de los opiaceos puede
verse disminuida en caso de dolor neuropatico, por lo que se precisan otros analgésicos concomi-
tantes (3). Los pacientes con dolor neuropatico intenso suponen un reto especial. Aparecen cambios
psicoldgicos con frecuencia y puede ser necesaria una intervencion terapéutica especifica (4).

La OMS recomienda seguir un esquema escalonado en el tratamiento de los sindromes de dolor
oncoldgico y del dolor 6seo neoplasico. Bisfosfonatos y calcitonina resultan Utiles para estabilizar el
metabolismo &seo. Los opiaceos epidurales e intratecales tienen utilidad en ocasiones para controlar
el dolor 6seo por metéastasis. La destruccion nerviosa con fenol intratecal o epidural resulta Util a veces
en algunos pacientes con dolor neuropatico (5).
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3.2 Principios generales del tratamiento del dolor oncolégico
La estrategia terapéutica depende de los cuatro objetivos de la asistencia:
1 Prolongacion de la supervivencia.
2. Optimizacion del bienestar.
3. Optimizacion de la funcion.
4.  Alivio del dolor (figura 3).

Figura 3: Hélice del dolor tumoral

Dolor

Incremento de la dosis Insomnio

Depresion Preocupaciones

Desesperanza Desesperacion

Aislamiento

La jerarquia de los principios generales de tratamiento que se indican en la tabla 3 se ha disefiado
para ofrecer orientacion durante el proceso de toma de decisiones.

Tabla 3: Jerarquia de los principios generales de tratamiento

Tratamiento individualizado de cada paciente

Preferencia del tratamiento causal al sintomatico

Preferencia del tratamiento local al sistémico

HIOIN| =

Tratamiento sistémico de invasividad progresiva (escalera de la Organizacion Mundial de la
Salud [OMS])

Adecuacion a las recomendaciones paliativas

($)]

6 Asesoramiento psicolégico y fisioterapia desde el comienzo

El principio bésico de la asistencia es la individualizacion del tratamiento. Mediante un proceso de
evaluaciones repetidas, se individualiza la seleccion y la administracion del tratamiento para lograr y
mantener un balance favorable entre alivio del dolor y efectos adversos.

El siguiente paso de la jerarquia, especialmente los puntos 2 a 4, precisa una evaluacion continua
de la relacion riesgos-beneficios entre el resultado terapéutico v la tolerabilidad y disposicion a aceptar
los efectos adversos.

Cuanto mas invasivo es el tratamiento, mas dificiles se tornan las decisiones. Esto es especial-
mente cierto en la medicina paliativa, ya que en este caso hay posibilidades limitadas de curacion y
también existe el problema de trabajar contra el tiempo.

Cuando el tratamiento local no es factible o no se tolera bien, resultan adecuadas las medidas sin-
tomaticas, aunque hay que dar preferencia al tratamiento local sobre el sistémico. En los casos senci-
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llos, medidas tales como el drenaje y la colocacion de endoprotesis pueden hacer que los analgésicos
sean redundantes. Algunos ejemplos son la introduccion de una sonda gastrica, una endoprotesis
ureteral, una nefrostomia percutanea o una sonda vesical. Por citar otro ejemplo, los pacientes que
reciben un ano artificial por subileo recurrente debido a carcinomatosis peritoneal presentan un alivio
inmediato del dolor.

La indicacion guarda relacion directa con la gravedad de la enfermedad y la operacion, espe-
cialmente cuando no hay posibilidad de curacion. Sin embargo, algunos de estos casos a veces
requieren las medidas invasivas descritas anteriormente. El motivo no es solo aliviar el dolor durante
lo que le quede de vida al paciente, sino también mejorar su calidad de vida general, aun cuando las
intervenciones cruentas también pueden tener un efecto negativo sobre el bienestar del paciente.
Algunos ejemplos son la evisceracion para evitar una cloaca en el carcinoma de cuello uterino o la
implantacion de una proétesis de cadera debido a una fractura patolégica con origen en metastasis de
un cancer de vejiga o renal.

Puede considerarse una estrategia gradual (grado de comprobacion cientifica: 4) cuando el incre-
mento de la dosis de un opiaceo administrado por via sistémica no depara un resultado satisfactorio.
Los pasos a seguir son los siguientes.

e Cambio a otro opiaceo.
e Intervencion con un tratamiento primario apropiado u otro abordaje analgésico incruento.

e Aplicacion de técnicas psicoldgicas, rehabilitadoras y neuroestimuladoras (por ejemplo, estimu-
lacion nerviosa eléctrica transcutanea).

e Uso de técnicas analgésicas invasivas. Esta estrategia debe basarse en una evaluacion minucio-
sa de la probabilidad y la duracién del beneficio analgésico, los riesgos inmediatos y la morbilidad
del procedimiento (infusion epidural).

e Uso de procedimientos neurodestructivos (neurdlisis quimica o quirdrgica, bloqueo del plexo
celiaco).

e Por ultimo, algunos pacientes con cancer avanzado cuyo objetivo asistencial principal es la co-
modidad pueden optar por una sedacion profunda.

Como se comenta con detalle en la bibliografia sobre el tratamiento del dolor, no debe hacerse hin-
capié excesivo en la importancia de la fisioterapia y el asesoramiento psicoldgico. En caso de desear
una exposicion mas detallada de estos puntos, véanse los apartados anteriores.

En conclusion, el tratamiento del dolor puede ser muy eficaz, especialmente cuando existe coope-
racion interdisciplinar: el dolor puede ser vencido.

3.3.Tratamientos no farmacoldgicos

3.3.1 Cirugia

La cirugia tiene utilidad en el alivio de sintomas causados por problemas concretos, como obstruc-
cion de una viscera hueca, estructuras dseas inestables y compresion de tejidos nerviosos o drenaje
de una ascitis sintomatica (1-3). Han de sopesarse los posibles beneficios frente a los riesgos de la in-
tervencion quirdrgica, la duracion prevista de la hospitalizacion y convalecencia y la duracion prevista
de los efectos beneficiosos. La cirugia radical para extirpar una enfermedad localmente avanzada en
pacientes sin datos de diseminacion metastasica puede ser paliativa e incrementar potencialmente la
supervivencia de algunos pacientes (4) (grado de comprobacion cientifica: 2b).

3.3.1.1 Bibliografia

1. Williams MR. The place of surgery in terminal care. In: Saunders C (ed) The management of terminal disease.
London: Edward Arnold, 1984; pp. 148-153.

2. Boraas M. Palliative surgery. Semin Oncol 1985 Dec;12(4):368-74.
http://www.nchbi.nim.nih.gov/pubmed/2417321
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3. Sundaresan N, DiGiacinto GV. Antitumor and antinociceptive approaches to control cancer pain. Med Clin North
Am 1987 Mar;71(2):329-48.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/2881035

4. Temple WJ, Ketcham AS. Sacral resection for control of pelvic tumours. Am J Surg 1992 Apr; 163(4):370-4.
http://www.nchbi.nim.nih.gov/pubmed/1373043

3.3.2 Radionuclidos
3.3.2.1 Generalidades clinicas

Las metastasis 6seas representan el origen mas frecuente del dolor durante la evolucion de can-
ceres (1).

Aproximadamente el 30 % de los pacientes con metastasis 0seas presenta un grado de dolor tal
que hace necesario el uso de analgésicos y que altera las actividades cotidianas (1): el dolor interfiere
en la calidad de vida del paciente, de modo que produce ansiedad, aislamiento, inmovilidad, depre-
sion e insomnio.

En caso de lesiones aisladas, puede lograrse estabilidad 6seay reduccion del dolor con radioterapia
externa (grado de comprobacion cientifica: 1b; grado de recomendacion: A). Cerca del 80 %-90 %
de estos pacientes presentara un alivio prolongado del dolor, aunque en muchos se desarrollaran
multiples metastasis dolorosas con posterioridad (1).

3.3.2.2 Radiofarmacos: caracteristicas fisicas
Las principales caracteristicas fisicas de los radiofarmacos son las siguientes.

e EI8Sr (cloruro de estroncio-89) emite una particula beta con una energia maxima de 1,46 MeV,
una energia media de 0,58 MeV, un intervalo de tejidos blandos medio de 2,4 mm y una emision
gamma abundante al 0,01 % con un fotopico de 0,91 MeV. La semivida fisica es de 50,5 dias
(2,3).

e El 53Sm (lexidronam de samario-153) emite una particula beta con una energia maxima de
0,81 MeV, una energia media de 0,23 MeV, un intervalo de tejidos blandos medio de 0,6 mm y
una emision gamma de 0,103 MeV abundante al 28 % con un fotopico de 0,103 MeV. La semi-
vida fisica es de 1,9 dias (4).

o El'¥Re (etidronato de renio-186) emite una particula beta con una energia maxima de 1,07 MgV,
una energia media de 0,349 MeV, un intervalo de tejidos blandos medio de 1,1 mm y una emision
gamma abundante al 9 % con un fotopico de 0,137 MeV. La semivida fisica es de 3,7 dias (5).

e Eltratamiento en este contexto supone la administracion intravenosa de cloruro de 8Sr o lexidro-
nam de %*Sm (etilenodiaminotetrametilenofosfonato [EDTMP] de '%3Sm).

Los radiofarmacos mas importantes son &Sr (cloruro de estroncio-89), '%3Sm (lexidronam de sama-
rio-153) y, en menor medida, '®Re (etidronato de renio-186).

No existe una diferencia clara en cuanto a respuesta al tratamiento entre &Sr, 53Sm vy 8Re (2).
Sin embargo, teniendo en cuenta la semivida de los diferentes isétopos, hay diferencias en cuanto
al comienzo de la respuesta, la duracion de la respuesta vy la toxicidad. En el caso de '%Sm y ®¢Re,
el comienzo de la respuesta es rapido, pero su duracion es mas breve (6,7). Hay que senalar que en
muchos paises europeos ya no se utiliza ®Re.

3.3.2.3 Indicaciones y contraindicaciones

89Sr y lexidronam de %3Sm estan indicados en el tratamiento del dolor seo causado por metastasis
6seas en mas de una localizacion y asociadas a una respuesta osteoblastica en la gammagrafia 6sea
pero sin compresion medular (1,8-15) (grado de comprobacion cientifica: 2; grado de recomendacion:
B).

8Sr y lexidronam de %¥Sm carecen de utilidad en el tratamiento de la compresion aguda o cronica
de la médula espinal y de las fracturas patolégicas (1,8,11) (grado de comprobacion cientifica: 2;
grado de recomendacion: B).
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El 60 %-80 % de los pacientes que presentan metastasis osteoblasticas se beneficia del uso de
89S, lexidronam de 3Sm o ambos (1) (grado de comprobacion cientifica: 2). La eleccion entre ambos
radiofarmacos depende exclusivamente de consideraciones practicas. #Sr y lexidronam de %3Sm
deben administrarse mediante inyeccion lenta (2°Sr) o en bolo (lexidronam de %¥Sm) con un catéter
intravenoso. Las dosis recomendadas son 148 MBq (8°Sr) (16) y 37 MBa/kg ('%Sm) (1,16) (grado de
comprobacion cientifica: 2).

En aproximadamente el 10 % de los pacientes existe el riesgo de un aumento transitorio del dolor
6seo (exacerbacion del dolor) (3,6,7,17). Este “fendmeno de exacerbacion” se produce, por lo gene-
ral, 2-4 dias después de administrar lexidronam de '3Sm y 1-2 semanas después de administrar #¥Se
(efecto secundario agudo) (1,4,8, 11,12,15,18) y se asocia a una buena respuesta clinica (grado de
comprobacion cientifica: 2) (3,6,7,17). A veces resulta necesario un aumento transitorio de la analge-
sia. Es poco probable que en la primera semana se produzca una reduccion del dolor, que puede no
ocurrir hasta un mes después de la inyeccion. Asi pues, han de seguir recetandose analgésicos a los
pacientes hasta que mejore el dolor 6seo (grado de recomendacion: B).

Entre los efectos secundarios diferidos figura mielodepresion transitoria (plaquetas, leucocitos). La
recuperacion se produce 4-6 semanas mas tarde en funcion de la reserva medular. En general, no se
observan efectos significativos sobre la hemoglobina.

Puede haber exposicion a radiacion de los familiares y el publico en los 2-4 dias siguientes a
la administracion de lexidronam de 3Sm y en los 7-10 dias siguientes a la administracion de #Sr
(4,8,11,13-15,18,19,20-23) (grado de comprobacion cientifica: 2). Ha de facilitarse informacion relati-
va a radioproteccion (grado de recomendacion: B).

Cuando el dolor responde al tratamiento inicial, la administracion de lexidronam de '°Sm puede
repetirse a intervalos de 8-12 semanas en presencia de dolor recurrente (1,2,23) (grado de compro-
bacion cientifica: 2; grado de recomendacion: B). La tasa de respuesta al segundo y posteriores trata-
mientos puede ser menor que en la primera ocasion (1,8,12,23) (grado de comprobacion cientifica: 2).

3.3.2.4 Contraindicaciones
Contraindicaciones absolutas

e Durante o poco después (menos de 4 semanas) de aplicar quimioterapia mielotdxica (todos los
compuestos excepto cisplatino) o radioterapia externa hemicorporal (menos de 12 semanas).
La demora entre el final de estos tratamientos y el inicio de la radioterapia metabdlica resul-
ta necesaria para evitar toxicidad hematopoyética intensa. Sin embargo, el tratamiento puede
combinarse de forma segura con radioterapia externa limitada sobre campos locales (grado de
comprobacion cientifica: 3; grado de recomendacion: C).

¢ Hipersensibilidad conocida a EDTMP o a fosfonatos similares a lexidronam de '%Sm (1).
e Filtracion glomerular (FG) < 30 ml/min (1,2).
e Embarazo; lactancia continua (2).

Contraindicaciones relativas

¢ No se recomienda administrar radiofarmacos a mujeres en edad fértil (prueba de embarazo ne-
gativa y uso de anticonceptivos absolutamente necesario).

¢ Insuficiencia renal grave aguda o crénica (FG de 30-60 ml/min): la dosis administrada debe
adaptarse (sila FG es > 60 ml/min, reduccion de la dosis normal en un 25 %; si la FG oscila entre
30 y 60 ml/min, reduccion de la dosis normal en un 50 %) (opinién de expertos: grado 4). La
medicion de la FG se realiza en presencia de una creatinina elevada > 20 mg/I.

e Lesion dolorosa solitaria: ha de aplicarse radioterapia externa sobre campos limitados (16,24)
(grado de comprobacion cientifica: 1b).

Precaucion

Ha de tenerse precaucion en las siguientes circunstancias:
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e Riesgo de fractura.

e Compresion nerviosa o medular que requiere otros tratamientos en caso de urgencia: radiotera-

pia externa o cirugia, o una combinacion de ambas.

e Incontinencia urinaria: recomendaciones especiales, como el sondaje antes de la administracion

del radionuclido. La sonda debe permanecer colocada durante 4 dias (®°Sr), 3 dias ('**Re) y
24 horas ('%Sm), respectivamente (2) (grado de recomendacion: A).

e Reserva medular comprometida.

e Recuento de leucocitos < 2.500/ul (opinidon de expertos, grado 4) (preferiblemente > 3.500/pl

con arreglo a las recomendaciones de la Asociacion Europea de Medicina Nuclear) (2).

e Plaguetas < 80.000/ul (opinion de expertos, grado 4) (preferiblemente > 100.000/ul con arreglo

a las recomendaciones de la Asociacion Europea de Medicina Nuclear) (2).

e Hemoglobina < 90 g/l (2).
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3.3.3 Radioterapia para tratar el dolor 6seo metastasico

3.3.3.17 Generalidades clinicas

La utilidad de la radioterapia en la paliacion de las metastasis dseas sintomaticas esta perfectamen-

te establecida. La radioterapia alivia el dolor 6seo metastasico eficazmente en la mayoria de los casos
y resulta especialmente Util para tratar el dolor 6seo metastasico (1-5) (grado de comprobacion cienti-
fica: 1A). Segun estudios controlados, se obtiene un alivio completo del dolor en el 20 %-50 % de los
pacientes, con alivio parcial en el 50 %-80 % (grado de comprobacion cientifica: 1A). El comienzo del
alivio del dolor varia entre unos dias y 4 semanas. Por tanto, no debe contemplarse la repeticion de
la irradiacion antes de que hayan transcurrido 4-6 semanas desde la primera radioterapia (6) (grado
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de comprobacion cientifica: 2B). El efecto analgésico puede durar 3-6 meses (3,4,7) (grado de com-
probacion cientifica: 1A).

3.3.3.2 Mecanismo analgésico de la radioterapia

Los principales mecanismos por los que se obtiene analgesia tras la radioterapia consisten en
disminucion del volumen tumoral (grado de comprobacion cientifica: 3) e inhibicion de la liberacion
de mediadores quimicos del dolor (grado de comprobacion cientifica: 3). Sin embargo, no es pro-
bable que la disminucion del volumen tumoral explique el periodo inicial de analgesia. Una hipotesis
sostiene que en el comienzo rapido del efecto analgésico participan células de reaccion rapida y muy
sensibles, junto con las moléculas que producen. Las células candidatas evidentes son las células
inflamatorias que estan presentes en gran medida en el microentorno de las metastasis 6seas. La re-
duccion de las células inflamatorias mediante la radiacion ionizante inhibe la liberacion de mediadores
quimicos del dolor y es probable que sea responsable de la reaccion rapida que se aprecia en algunos
pacientes (8-10) (grado de comprobacion cientifica: 3).

3.3.3.3 Pruebas de imagen

La deteccion de metéastasis 0seas suele basarse en una gammagrafia sea con tecnecio-99m, que
carece de especificidad diagnoéstica (11) (grado de comprobacion cientifica: 3). Se ha comunicado que
la adicion de una tomografia computarizada por emision monofoténica (SPECT) a la adquisicion planar
mejora la exactitud diagndstica de la gammagrafia 0sea (12-14) (grado de comprobacion cientifica:
2B). Las regiones con una mayor captacion deben investigarse mas a fondo. Las radiografias simples
deparan una tasa de resultados falsos negativos del 10 %-17 % (grado de comprobacion cientifica: 3).
Debe existir una erosion del 50 % como minimo para observar un cambio en las radiografias simples (15)
(grado de comprobacion cientifica: 3). La combinacion de gammagrafia 6sea y radiografias simples de-
para una especificidad del 64 % y una sensibilidad del 63 % (16) (grado de comprobacion cientifica: 3).

Debido a la anatomia compleja de las vértebras, la tomografia computarizada (TC) es mas Util que la
radiografia convencional para evaluar la localizacion de las lesiones y analizar la destruccion y conden-
sacion de los huesos (17). En combinacion con una mielografia, se obtiene una informacion excelente
sobre la anatomia 6sea y una vision exacta de los elementos nerviosos comprimidos (18-19) (grado
de comprobacion cientifica: 3). Sin embargo, la mielografia por TC es invasiva y requiere mucho tiem-
po, motivo por el que, especialmente cuando se sospecha compresion medular, la RM constituye el
método de referencia actual para fines de deteccion y tratamiento (20-24) (grado de comprobacion
cientifica: 2B), con una sensibilidad del 93 % (25) (grado de comprobacion cientifica: 3) y una especi-
ficidad del 96 % (25) (grado de comprobacion cientifica: 3).

3.3.3.4 Esquema de radioterapia

La radioterapia en una sola fraccion es tan eficaz como la radioterapia en varias fracciones para
reducir el dolor éseo metastasico (4-5) (grado de comprobacion cientifica: 1A). Sin embargo, las tasas
de retratamiento y fracturas patoldgicas son mayores tras la radioterapia en una sola fraccion (4-5)
(grado de comprobacion cientifica: 1A).

Una sola fraccion es el tratamiento de eleccion para aliviar el dolor éseo debido a su mayor como-
didad para el paciente (4-5) (grado de comprobacion cientifica: 1A), asi como al recambio mas rapido
de pacientes en la unidad de radioterapia y su menor coste (26) (grado de comprobacion cientifica: 3).
La dosis recomendada es de 8 Gy (grado de comprobacion cientifica: 1A) (4-6,26-28,30). Con dosis
mas bajas puede lograrse analgesia en un nimero importante de pacientes (grado de comprobacion
cientifica: 1B). Sin embargo, los estudios han indicado que 4 Gy son menos eficaces que 8 Gy (31-32)
(grado de comprobacion cientifica: 1B). Una dosis de 6 Gy depara resultados similares a los obteni-
dos con 8 Gy, pero no se ha estudiado suficientemente (32) (grado de comprobacion cientifica: 1B).
Estas dosis mas bajas han de tenerse en cuenta en caso de necesitar un tercer tratamiento o cuando
existen dudas sobre la tolerabilidad de la radiacion (31-32) (grado de comprobacion cientifica: 2B).

En caso de oligometéstasis (< 5 metéastasis) puede plantearse un tratamiento intensivo, como ra-
diocirugia o radioterapia en dosis altas, con el fin de mejorar la supervivencia (33-35) (grado de com-
probacion cientifica: 3).
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3.3.3.5 Compresion medular

La compresion medular epidural por metastasis es una complicacion frecuente y grave de las
neoplasias malignas que afecta a cerca del 5 %-10 % de los pacientes con cancer (36). El sintoma
mas frecuente es el dolor de espalda, presente en el 83 %-95 % de los casos. Existe debilidad en
el 35 %-75 % de los pacientes (37).

El nivel de funcién neuroldgica al comienzo del tratamiento determina el resultado funcional. Un
retraso del tratamiento, cirugia o radioterapia externa, es la causa mas frecuente de una evolucion
desfavorable (24,38) (grado de comprobacion cientifica: 3).

Los corticoides reducen el edema y ejercen un efecto oncolitico en ciertos tumores, por ejemplo,
linforna, cancer de mama o leucemia. Sin embargo, no esta claro el grado de beneficio obtenido
con los corticoides ni la dosis 6ptima. Los corticoides en dosis altas entrafian un riesgo notable de
efectos adversos. En un ensayo aleatorizado y controlado de pacientes con compresion medular
por metastasis carcinomatosas se comparo la radioterapia con o sin dexametasona y se constatd
un resultado funcional significativamente mejor cuando se afadié dexametasona (39) (grado de
comprobacion cientifica: 1B).

La radioterapia se recomienda como tratamiento primario de los pacientes que no cumplen las
recomendaciones relativas a cirugia que se enumeran a continuacion. En los pacientes con una
probabilidad de supervivencia estimada escasa se recomienda un ciclo corto de radioterapia (por
ejemplo, 1 x 8 Gy (40) o 2 x 8 Gy [41]) (grado de comprobacion cientifica: 3).

No se han realizado ensayos en los que se hayan comparado dosis de radioterapia en pacientes
con buen pronodstico, por 1o que no es posible extraer conclusiones sobre la dosis optima de la
radioterapia en estos casos. Sin embargo, en general, en estos pacientes resulta preferible una
pauta con varias fracciones (10 x 3 Gy), ya que permite una dosis superior y, por consiguiente, una
mayor reduccion del tamafio del tumor (42-43) (grado de comprobacion cientifica: 2A).

Hasta mediados de los afos ochenta, la laminectomia descompresiva posterior se considerd la
Unica opcion quirdrgica para los pacientes con compresion medular. Sin embargo, en varios estu-
dios se ha demostrado que la laminectomia descompresiva no ofrece ventajas adicionales sobre la
radioterapia convencional en cuanto al mantenimiento y la recuperacion de la funcion neurologica
y el control del dolor (44) (grado de comprobacion cientifica: 2B). Ademas, las laminectomias se
asocian a complicaciones importantes, en especial a infecciones de la herida quirlrgica y a apari-
cién o empeoramiento de una inestabilidad medular preexistente (44-45) (grado de comprobacion
cientifica: 2B).

En varios ensayos quirlrgicos no controlados (46-48) y un metaanélisis (49-51) se ha indicado
que la cirugia descompresiva directa es superior a la radioterapia aislada con respecto a la recu-
peracion de la funcién deambulatoria, el alivio del dolor y la recuperacion de la funcion esfinteriana
(grado de comprobacion cientifica: 1A). Sin embargo, el conocimiento de los importantes riesgos
de morbimortalidad que acompanfan a la cirugia ha de matizar la decision de practicarla. Una se-
leccion cuidadosa de los pacientes es fundamental. Los criterios de seleccion de candidatos para
recibir tratamiento primario por compresion medular se recogen en la tabla 4 (42-43,52) (grado de
comprobacion cientifica: 3).

Tabla 4: Criterios de seleccién de pacientes para recibir tratamiento primario
por compresion medular

Criterios absolutos Cirugia Radioterapia
Operabilidad Médicamente operable Médicamente inoperable
Duracion de la paraplejia <48h >48h

Esperanza de vida >3 meses < 3 meses
Radiosensibilidad Muy sensible

Criterios relativos
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Diagnéstico del tumor primario Desconocido Conocido

Fragmentos 6seos con compresion | Presentes Ausentes
Numero de focos de compresion 1 foco > 1 foco

En un ensayo aleatorizado y prospectivo se ha demostrado que los pacientes tratados con una
combinacion de cirugia seguida de radioterapia mantienen la funcion deambulatoria durante mas
tiempo, asi como que los que no caminan en el momento de presentacion tienen una mayor proba-
bilidad de recuperar la funcion deambulatoria que los tratados con radioterapia aislada (52) (grado de
comprobacion cientifica: 1B).

3.3.3.6  Fracturas patologicas

En los pacientes con una fractura patolégica inminente debe considerarse la practica de una in-
tervencion ortopédica profilactica. En varias publicaciones se aconseja la radioterapia postoperatoria
(profilactica) después de intervenciones ortopédicas por metastasis ¢seas (53) (grado de comproba-
cion cientifica: 3). Algunos autores sostienen que, cuando se utiliza cemento ¢seo para la fijacion, no
se necesita radioterapia postoperatoria (53-55) (grado de comprobacion cientifica: 3).

3.3.3.7 Efectos secundarios

Los efectos secundarios guardan relacion con la dosis total, el tamano del fraccionamiento y la
localizacion de las metéastasis (56) (grado de comprobacion cientifica: 3) e incluyen:

e Exacerbacion del dolor (en las 24 horas siguientes y debido a edema).
e Los sintomas dependen del campo de tratamiento y de la localizacion y comprenden:
— Nauseas (especialmente con campos mas amplios).
— Diarrea.
— Irritacion de la garganta y el eséfago.
Estos efectos secundarios suelen ser pasajeros y desaparecen en cuestion de dias (56).
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3.3.4 Fisioterapia y terapia psicologica
3.3.4.1 Fisioterapia

Pueden utilizarse técnicas fisicas para optimizar la funcion en los pacientes con dolor oncoldgico
cronico o potenciar la analgesia mediante la aplicacion de modalidades tales como estimulacion eléc-
trica, calor o crioterapia. El tratamiento del linfedema con vendajes, medias elasticas o dispositivos de
bombeo neumatico puede mejorar la funcion y aliviar el dolor y la sensacion de pesadez. El uso de
dispositivos ortopédicos permite inmovilizar y dar soporte a estructuras dolorosas o debilitadas y los
dispositivos de apoyo son de gran utilidad en los pacientes con dolor que se precipita al cargar peso
o caminar (grado de comprobacion cientifica: 4).

3.3.4.2 Terapias psicoldgicas

Los abordajes psicolégicos forman parte integral de la asistencia de los pacientes oncoldgicos con
dolor. Todos los pacientes pueden beneficiarse de la evaluacion y el apoyo psicologicos (1,2). Algunos
ejemplos de terapias son:

e Las intervenciones cognitivo-conductistas ayudan a que en algunos pacientes disminuya la per-
cepcion de angustia generada por el dolor mediante el desarrollo de nuevas habilidades de
afrontamiento y la modificacion de pensamientos, sentimientos y conductas.

e Las técnicas de relajacion pueden reducir la tensién muscular y la excitacion emocional o incre-
mentar la tolerancia al dolor (3).

o Otros métodos disminuyen la ansiedad de anticipacion, que puede llevar a conductas de evita-
cion, o reducen la angustia asociada al dolor.

Figura 4: Factores que intervienen en el dolor

Fisicos

Sociales Sufrimiento Emocionales

Espirituales

3.4 Farmacoterapia

El éxito del tratamiento del dolor oncoldgico depende de la capacidad del médico de evaluar los
problemas iniciales, de identificar y evaluar los sindromes dolorosos y de formular un plan de asisten-
cia integral continua. Esto exige el conocimiento de diversas opciones terapéuticas y un abordaje de
la asistencia a largo plazo que sea sensible a las necesidades cambiantes del paciente. Esta estrate-
gia hace hincapié en la necesidad de incorporar el tratamiento del dolor en un programa terapéutico
mas amplio, en el que se aborden simultaneamente el control tumoral, el alivio sintomatico (fisico y
psicologico) y la rehabilitacion funcional.
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3.4.1 Antibiéticos

Los antibidticos pueden ser analgésicos cuando el origen del dolor tiene que ver con una infeccion

(por ejemplo, pionefritis, absceso u osteitis de pubis). En algunos casos, la infeccion puede encontrar-
se oculta y se confirma unicamente por el alivio sintomatico proporcionado por el tratamiento empirico
con estos farmacos (4) (grado de comprobacion cientifica: 2b).

3.4.2 Quimioterapia

La probabilidad de un efecto satisfactorio sobre el dolor generalmente guarda relacion con la pro-

babilidad de respuesta tumoral. Existe una impresion clinica sdlida de que la contraccion tumoral
se asocia hormalmente a una reduccion del dolor, aunque hay algunas descripciones de utilidad
analgésica incluso en ausencia de una disminucion considerable del tamano tumoral (5) (grado de
comprobacion cientifica: 1a).
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3.4.4 Bisfosfonatos

Los bisfosfonatos son analogos del pirofosfato.

3.4.4.1 Mecanismo de accion

Hay cuatro mecanismos de accion.

¢ Inhibicion de la resorcion ¢sea. Empieza 24-48 horas después de la administracion. Las células
diana son los osteoclastos. La inhibicion de la resorcion ¢sea se realiza por tres mecanismos
diferentes correspondientes a las tres generaciones de bisfosfonatos. Hay cuatro efectos dife-
renciados sobre los osteoclastos:

1. Reduccion de la actividad de los osteoclastos.
2. Inhibicion de la adherencia de los osteoclastos.
3. Reduccioén del nimero de osteoclastos.
4. Induccion de la apoptosis de los osteoclastos.
¢ |nhibicion de la cristalizacion y mineralizacion: sin relevancia clinica.

o Estimulacion de la formacion osteoblastica de hueso y la produccion de inhibidores de la resor-
cion estocastica.

e Efecto antiangidgeno y efecto sobre las células tumorales.

3.4.4.2 FEfectos y efectos secundarios

1208

Los principales efectos son:

¢ Reduccion del riesgo de episodios relacionados con el esqueleto (por ejemplo, cancer de pros-
tata hormonorresistente con metastasis dsea [1]) (grado de comprobacion cientifica: 1b) (grado
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de recomendacion: A).

e Respuesta del dolor en el 60 %-85 % de los pacientes (1-3) (grado de comprobacion cientifica:
1b) (grado de recomendacion: A).

Efectos secundarios

Los principales efectos secundarios son:

e Sintomas ‘seudogripales’ (20 %-40 %), dolor 6seo, fiebre, astenia, artralgias y mialgias (todos
ellos < 10 %).

e Hipocalcemia (precaucion: infusion rapida; pacientes ancianos con carencia de vitamina D).

¢ Insuficiencia renal aguda (infusion rapida); siempre hay que comprobar la funcion renal (filtracion
glomerular).

e Osteonecrosis de los huesos de la mandibula (sélo después de un tratamiento V).

e Pueden producirse sintomas digestivos después de la administracion oral (2 %-10 %).

Puntos de atencion

Los principales puntos a destacar son (en todos los casos, recomendaciones de grado B):
e Reconocer y tratar la deshidratacion antes de administrar bisfosfonatos.

e Se precisa una reduccion de la dosis en caso de insuficiencia renal mientras se utiliza zoledrona-
to (4) (grado de comprobacion cientifica: 2).

e Evitar la administracion simultanea de aminoglucosidos (5).

e Realizar una exploracion clinica de la boca y la mandibula del paciente; evitar la cirugia buco-
dental durante la administracion de bisfosfonatos IV (6-10) (grado de comprobacion cientifica: 2).
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3.4.5 Farmacoterapia analgésica sistémica: la ‘escalera analgésica’

La farmacoterapia analgésica es la piedra angular del tratamiento del dolor oncolégico (1-3). Aun-
que el uso concomitante de otras intervenciones resulta Util en muchos pacientes, y esencial en
algunos, se necesitan analgésicos en practicamente todos los casos. Por convencion clinica, los
analgésicos pueden dividirse en tres grupos:

¢ Analgésicos no opiaceos.
e Analgésicos opiaceos.

e Analgésicos adyuvantes, es decir, farmacos con otras indicaciones principales que pueden ser
analgésicos eficaces en circunstancias concretas.

Un comité de expertos reunido por la Unidad del Cancer de la OMS ha propuesto una es-
trategia Util a la hora de seleccionar farmacos para tratar el dolor oncoldgico, la denominada
‘escalera analgésica’ (1,3). Cuando se combina con las debidas recomendaciones posoldgicas,
esta estrategia es capaz de lograr un alivio suficiente en el 70 %-90 % de los pacientes (4,5).
Haciendo hincapié en que la intensidad del dolor ha de ser el principal factor a tener en cuen-
ta al seleccionar analgésicos, la estrategia recomienda tres pasos basicos (figura 4) (grado de
comprobacion cientifica: 1a).

Figura 4: La ‘escalera analgésica’ de la Organizacion Mundial de la Salud

Paso 3

Analgésicos no opiaceos +
opiaceos potentes + analgé-
sicos adyuvantes

Paso 2

Analgésicos no opiaceos +
opiaceos débiles +
analgésicos adyuvantes

Paso 1
Analgésicos no opiaceos +
analgésicos adyuvantes

Paso 1

Los pacientes con dolor oncoldgico entre leve y moderado deben recibir tratamiento con un anal-
gésico no opiaceo, que ha de combinarse con un analgésico adyuvante cuando exista una indicacion
concreta.

Paso 2

Los pacientes con dolor entre moderado e intenso, o que no logren un alivio suficiente tras un ensa-
yO con un analgésico no opiaceo, deben recibir tratamiento con un opiaceo débil (codeina, tramadol).
Este tratamiento se realiza normalmente con un producto combinado que contenga un farmaco no
opiaceo (por ejemplo, acido acetilsalicilico o paracetamol) y un opiaceo (como codeina, oxicodona o
propoxifeno). Este farmaco también puede administrarse junto con un analgésico adyuvante.
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Paso 3

Los pacientes con dolor intenso, o que no logren un alivio suficiente tras la administracion correcta
de farmacos del segundo escaldn de la ‘escalera analgésica’, deben recibir un opiaceo potente, como
morfina o hidromorfona. Este farmaco también puede combinarse con un analgésico no opiaceo o
un analgésico adyuvante.

3.4.5.1 Analgésicos no opiaceos
Los principales puntos a destacar son:

e Analgésicos no opiaceos = acido acetilsalicilico, paracetamol y antiinflamatorios no esteroideos
(AINE).

e Puede ser Utiles en monoterapia para tratar el dolor entre leve y moderado (paso 1 de la escalera
analgésica).

e Proporcionan analgesia cuando se combinan con opiaceos.

e Presentan un efecto techo de eficacia analgésica.

e Ausencia de tolerancia y de dependencia fisica.

¢ Inhiben la enzima ciclooxigenasa y bloquean la sintesis de prostaglandinas.

e Enla analgesia por paracetamol también es probable que intervengan mecanismos centrales (6).

e Posibles efectos adversos (7): diatesis hemorragica debida a la inhibicion de la agregacion
plaquetaria, gastroduodenopatia (como ulcera péptica) e insuficiencia renal son los mas fre-
cuentes; otros efectos secundarios menos frecuentes consisten en confusion, precipitacion
de una insuficiencia cardiaca y empeoramiento de la hipertension arterial; ha de extremarse
la precaucion en los pacientes de edad avanzada y en aquellos con trastornos de la coa-
gulacion, predisposicion a la ulcera péptica, insuficiencia renal y tratamiento concomitante
con corticoides.

e |os salicilatos no acetilados (trisalicilato magnésico de colina y salsalato) son preferibles en los
pacientes con predisposicion a sangrar; estos farmacos tienen un efecto menor sobre la agre-
gacion plaquetaria y carecen de efectos sobre el tiempo de hemorragia a las dosis clinicas ha-
bituales.

e Paracetamol también produce toxicidad digestiva rara vez y carece de efectos adversos sobre
la funcion plaquetaria; sin embargo, es posible que surja hepatotoxicidad y los pacientes con
alcoholismo crénico y hepatopatia pueden presentar una hepatotoxicidad grave a las dosis te-
rapéuticas habituales (8).

3.4.5.2 Analgésicos opidceos

El dolor oncoldgico de intensidad moderada o intensa debe tratarse, en general, con un analgésico
opiaceo administrado por via sistémica (9).

Clasificacion
La clasificacion se basa en sus interacciones con los diversos subtipos de receptores:
e Agonista: mas utilizados en el tratamiento clinico del dolor, sin efecto techo.

e Agonista-antagonista (pentazocina, nalbufina y butorfanol): efecto techo en relacion con la anal-
gesia.

Potencia relativa y dosis equianalgésicas

Por convencion, la potencia relativa de los opiaceos de uso habitual esta basada en una compara-
cion con 10 mg de morfina por via parenteral. La informacion relativa a dosis equianalgésicas ofrece
orientacion a la hora de seleccionar la dosis cuando se modifica el farmaco o la via de administracion
(10).
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Seleccion de pacientes para administrar tratamiento opiaceo

En todos los pacientes oncoldgicos con dolor entre moderado e intenso se debe hacer un ensayo
de tratamiento con opiaceos sistémicos. Esto es cierto con independencia del mecanismo del dolor
(10-13). Los pacientes que presenten dolor intenso deben recibir un opiaceo ‘potente’ desde el prin-
cipio. Los pacientes con dolor moderado suelen recibir tratamiento con un farmaco combinado que
contenga paracetamol o acido acetilsalicilico y codeina, oxicodona o propoxifeno. La dosis de estos
productos combinados puede aumentarse hasta alcanzar la dosis maxima del analgésico no opiaceo
concomitante (por ejemplo, 4.000 mg de paracetamol).

3.4.5.2.1 Administracion de opiaceos
Seleccion del opiaceo
Los factores a tener en cuenta son los siguientes:

e [ntensidad del dolor.

Edad del paciente.

Tratamiento opiaceo previo (respuesta a ensayos anteriores de tratamiento opiaceo).

Enfermedades coexistentes.

Influencia de la enfermedad subyacente y caracteristicas de los opiaceos y los medicamentos
concomitantes.

Vias de administracion

La clasificacion es en funcion del grado de invasividad. Los opiaceos deben administrarse por la
via menos invasiva y mas segura capaz de proporcionar una analgesia suficiente. En un estudio de
pacientes con cancer avanzado, mas de la mitad necesitd dos o mas vias de administracion antes de
la muerte y casi una cuarta parte necesitd tres o mas.

Vias no invasivas

¢ La via oral es la estrategia de eleccion en la practica habitual. Se precisan vias alternativas en
los pacientes que presentan alteraciones de la deglucion o disfuncion digestiva, en los que re-
quieren una aparicion muy rapida de la analgesia y en los que no pueden utilizar o no toleran la
via oral.

¢ Se han formulado supositorios rectales con oxicodona, hidromorfona, oxicodona y morfina
en combinacion y también pueden administrarse comprimidos de morfina de liberacion con-
trolada por via rectal. Se cree que la potencia de los opiaceos administrados por via rectal se
aproxima a la de la administracion oral (14).

¢ Via transdérmica: fentanilo y buprenorfina son los opiaceos para administracion transdérmica.
Se ha demostrado que este sistema es eficaz en caso de dolor postoperatorio y dolor oncologi-
co (15). Ademas, el intervalo de administracion del sistema terapéutico transdérmico de fentanilo
suele ser de 72 horas, si bien algunos pacientes precisan una pauta de 48 horas. Existe cierta
variabilidad interindividual en la biodisponibilidad de fentanilo por esta via y este fendémeno, com-
binado con diferencias importantes en la farmacocinética de eliminacion, requiere un ajuste de la
dosis en la mayoria de los casos (16). La eficacia de fentanilo administrado por via transdérmica
es igual a la de la morfina. La incidencia de efectos secundarios tales como sedacion y estrefi-
miento es menor que con la morfina (17,18) (grado de comprobacion cientifica: 1b).

Se dispone de parches transdérmicos capaces de administrar 12, 25, 50, 75y 100 mg/h. En los
pacientes que requieran dosis superiores pueden utilizarse varios parches simultaneamente. En
la actualidad, las limitaciones del sistema de administracion transdérmica comprenden su coste
y la necesidad de un opiaceo de accion breve alternativo para tratar el dolor intercurrente.

Hace poco se ha comercializado buprenorfina para administracion transdérmica. Buprenorfina,
un agonista opioideo p parcial de alta afinidad, se emplea clinicamente en el tratamiento del
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dolor agudo y crénico (19). Su efecto analgésico es similar al de otros opiaceos y no muestra un
efecto techo analgésico relevante en todo el intervalo de dosis terapéuticas (20). A diferencia de
los agonistas opioideos p completos, con dosis mas altas, los efectos fisiologicos y subjetivos
de buprenorfina, como depresion respiratoria y euforia, alcanzan una meseta. Este techo puede
limitar la posibilidad de abuso y dar lugar a un mayor margen de seguridad (21). Ademas, no
se precisan ajustes de la dosis en los pacientes con insuficiencia renal o hepatica. En ensayos
preclinicos y clinicos se ha demostrado la eficacia de buprenorfina en el tratamiento del dolor
neuropatico. En un modelo humano, la administracion de buprenorfina provocé el alivio de la
hiperalgesia (equiparable con S(+)-ketamina). Estos estudios aportan datos prometedores sobre
el uso de buprenorfina en situaciones de dolor neuropatico.

e |a absorcion sublingual de cualquier opiaceo puede producir efectos clinicos beneficiosos, pero
la biodisponibilidad es muy escasa con los farmacos que no son muy lipéfilos y la probabilidad
de una respuesta adecuada es, en consecuencia, baja (22). Buprenorfina sublingual, un agonista
parcial relativamente lipdfilo, puede proporcionar un alivio suficiente del dolor oncoldgico entre
leve y moderado. En general, sin embargo, la via sublingual tiene una utilidad limitada debido a la
falta de formulaciones, la absorcion escasa de la mayoria de los farmacos vy la imposibilidad de
administrar dosis altas o de evitar la deglucion de la dosis. Un preparado transmucoso oral de
fentanilo, que incorpora el farmaco en una base de azucar, resulta Util para lograr un alivio répido
del dolor intercurrente (23,24). Ademas, este sistema de administracion de opiaceos con fenta-
nilo es mas eficaz en cuanto al alivio del dolor que morfina por via oral (grado de comprobacion

cientifica: 2).
Recomendacion GR
e | aadministracion transmucosa oral de fentanilo puede utilizarse para proporcionar un B

alivio rapido del dolor intercurrente. La dosis inicial es de 400 pg, o de 200 pg en los
ancianos o los pacientes con antecedentes de sensibilidad a opiaceos o neumopatias
subyacentes.

GR = grado de recomendacion
Vias invasivas

En los pacientes que se someten a un ensayo de administracion sistémica de farmacos ha de
tenerse en cuenta la via parenteral cuando la via oral no se encuentra disponible. Las inyecciones
en bolo parenteral repetidas, que pueden administrarse por via intravenosa (IV), intramuscular (IM) o
subcutanea (SC), son Utiles en algunos pacientes, aunque a menudo se ven comprometidas por la
aparicion de efectos ‘bolo’ prominentes (toxicidad a concentracion maxima o recidiva del dolor en el
momento de concentracion minima). Las inyecciones IM repetidas son una préactica habitual, pero
son dolorosas y no ofrecen ventajas farmacocinéticas, por lo que no se recomienda su empleo (25).

e [a administracion en bolo intravenoso proporciona la acciéon de comienzo mas rapido y de me-
nor duracion. El tiempo en alcanzar el efecto maximo se correlaciona con la liposolubilidad del
opiaceo y varia entre 2-5 minutos con metadona y 10-15 minutos con morfina (26). Esta estra-
tegia resulta apropiada en dos situaciones:

— Para administrar opiaceos parenterales, habitualmente de forma transitoria, a pacientes que
ya tienen un acceso venoso y no toleran los opiaceos orales.

— Para tratar un dolor muy intenso, en el que pueden repetirse dosis IV a un intervalo tan breve
como el determinado por el tiempo en alcanzar el efecto maximo, en caso necesario, hasta
lograr un alivio suficiente.

¢ Las infusiones parenterales continuas resultan Utiles en muchos pacientes que no pueden seguir
recibiendo opiaceos por via oral. Las infusiones a largo plazo pueden administrarse por via IV o
SC. En la préactica, la indicacion principal de la infusion continua son los pacientes que no puedan
tragar o absorber los opiaceos. La infusion continua también se utiliza en algunos pacientes con
necesidades elevadas de opiaceos que hacen que el tratamiento oral sea poco practico (27).
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Los pacientes ambulatorios pueden utilizar facilmente una infusion SC continua mediante una ‘pa-
lomita’ de calibre 27 G. La palomita puede dejarse bajo la piel hasta una semana. Un estudio reciente
ha revelado que la biodisponibilidad de hidromorfona es del 78 % con esta via (28) y la experiencia
clinica indica que la administracion puede hacerse de manera idéntica a la de la infusion IV continua.
Existen diversas bombas que varian en cuanto a complejidad, coste y capacidad de proporcionar
‘dosis de rescate’ controladas por el paciente como complemento de una infusion continua basal.

Los opiaceos adecuados para infusion SC continua deben ser solubles, absorberse bien y no ser
irritantes. Se ha descrito una amplia experiencia con diamorfina, hidromorfona, oxicodona y morfina
(29). Metadona parece relativamente irritante y no es de eleccion (30). A fin de mantener la comodidad
de un lugar de infusion, la velocidad de infusién SC no debe superar los 5 ml/h.

Los lugares infraclavicular y toracico anterior ofrecen la mayor libertad de movimiento a los pacientes, pero
se pueden utilizar otros. Un Unico lugar de infusion puede mantenerse generaimente durante 5-7 dias.

Cambio de la via de administracion

El cambio entre las vias oral y parenteral debe guiarse por el conocimiento de la potencia relativa
para evitar sobredosis o dosis insuficientes. Al calcular la dosis equianalgésica, las potencias de las
vias IV, SC e IM se consideran equivalentes. Los cambios han de realizarse lentamente en pasos,
por ejemplo, reduccion gradual de la dosis parenteral y aumento gradual de la dosis oral durante un
periodo de 2-3 dias (grado de comprobacion cientifica: 3).

Posologia
Administracion pautada

Los pacientes con dolor continuo o frecuente se benefician, por lo general, de una administracion
‘pautada’ programada, lo que proporciona al paciente un alivio continuo al evitar la recurrencia del
dolor. No obstante, se requiere un control clinico cuando se utiliza esta estrategia en pacientes sin
exposicion previa a opiaceos. También ha de proporcionarse a los pacientes una ‘dosis de rescate’,
que es una dosis complementaria ofrecida ‘a demanda’ para tratar el dolor que aparece durante la
administracion de la pauta regular. La integracion de una administracion ‘pautada’ con ‘dosis de res-
cate’ ofrece un método gradual para aumentar la dosis de forma seguray racional, lo que es aplicable
a todas las vias de administracion de opiaceos.

Formas farmaceéuticas de liberacion controlada

Los preparados de liberacion controlada de opiaceos orales pueden reducir las molestias asocia-
das al uso de la administracion ‘pautada’ de farmacos de accion breve. Numerosos estudios han
demostrado la seguridad y eficacia de estos preparados en pacientes oncoldgicos con dolor (31,32).

Administracion a demanda

Esta estrategia resulta beneficiosa cuando se necesita un aumento rapido de la dosis o se inicia
el tratamiento con un opiaceo de semivida larga como metadona o levorfanol. La administracion a
demanda también podria ser adecuada en los pacientes con una necesidad rapidamente decreciente
de analgésicos o con dolor intermitente separado por intervalos sin dolor.

Analgesia controlada por el paciente (ACP)

Se trata de una técnica de administracion parenteral de farmacos en la que el paciente controla
una bomba de infusion que aplica un bolo de analgésico ‘a demanda’ segun los parametros definidos
por el médico. En los pacientes con cancer, la ACP a largo plazo se realiza con mayor frecuencia por
via subcutanea mediante una bomba de infusion ambulatoria. En la mayoria de los casos, la ACP se
aflade a un ritmo de infusion basal y actia basicamente como una dosis de rescate.

3.4.5.2.2 Efectos adversos y su tratamiento
Tolerancia

Los pacientes varian mucho en cuanto a la dosis de opiaceo necesaria para controlar el dolor
(400-2.000 mg por via intramuscular en 24 horas). La induccion de tolerancia analgésica real que
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podria afectar a la utilidad del tratamiento sdlo se puede afirmar cuando un paciente presenta la ne-
cesidad de aumentar las dosis de opiaceos en ausencia de otros factores (por ejemplo, progresion de
la enfermedad) que podrian explicar el incremento del dolor. Una amplia experiencia clinica indica que
la mayoria de los pacientes que requieren un aumento de la dosis para controlar un dolor creciente
presentan progresion de la enfermedad demostrable (34). Estas observaciones indican que la toleran-
cia farmacoldgica real a los efectos analgésicos de los opiaceos no es un problema clinico frecuente.
Esta conclusion tiene dos consecuencias importantes:

e |La preocupacion acerca de la tolerancia no deberia dificultar el uso de opiaceos en las primeras
fases de la enfermedad.

e El agravamiento del dolor en un paciente que recibe una dosis estable de opiaceos no debe
atribuirse a tolerancia, sino considerarse un presunto indicio de progresion de la enfermedad o,
con menor frecuencia, de una angustia psicoldgica creciente.

Interacciones farmacoldgicas adversas

Ha de tenerse en cuenta la posibilidad de que aparezcan efectos secundarios aditivos y toxicidad
grave con combinaciones de farmacos. El efecto sedante de un opiaceo puede sumarse al provoca-
do por muchos otros medicamentos de accién central, como ansioliticos, neurolépticos y antidepre-
sivos. Asimismo, es probable que los anticolinérgicos empeoren el estrefimiento producido por los
opiaceos.

Depresion respiratoria

La depresion respiratoria es, potencialmente, el efecto adverso méas grave del tratamiento con
opiaceos. Todas las fases de la actividad respiratoria (frecuencia, volumen respiratorio por minuto e
intercambio corriente) pueden verse alteradas por estos medicamentos. Una depresion respiratoria
clinicamente importante siempre se acompana de otros signos de depresion del sistema nervioso
central, como sedacion y obnubilacion mental. Con la administracion repetida de opiaceos parece
que se desarrolla tolerancia rapidamente a sus efectos depresores respiratorios. En consecuencia,
los analgésicos opiaceos pueden utilizarse en el tratamiento del dolor oncoldgico cronico sin riesgo
importante de depresion respiratoria. Cuando aparece depresion respiratoria en pacientes en tra-
tamiento crénico con opiaceos, la administracion de naloxona, un antagonista opioideo especifico,
suele mejorar la ventilacion.

Sedacion

La sedacion suele persistir hasta que aparece tolerancia a este efecto, habitualmente en un plazo
de dias 0 semanas. Resulta Util advertir a los pacientes de esta posibilidad y, de ese modo, reducir la
ansiedad y fomentar la evitacion de actividades, como conducir, que puedan ser peligrosas en caso
de aparecer sedacion. Algunos pacientes presentan un problema persistente con la sedacion, sobre
todo en combinacion con otros sedantes o enfermedades coexistentes como demencia, encefalopa-
tia metabdlica o metastasis cerebrales.

Confusion y delirium

La confusion es un efecto muy temido de los opiaceos y un deterioro cognitivo leve es frecuente
(85). Sin embargo, de forma similar a la sedacion, una encefalopatia pura inducida por opiaceos pare-
ce transitoria en la mayoria de los casos, de modo que persiste entre dias y 1-2 semanas.

Aunque realmente existe una confusion persistente atribuible exclusivamente a opiaceos, la etio-
logia del delirium persistente suele estar relacionada con el efecto combinado del opiaceo y otros
factores contribuyentes, como trastornos electroliticos, afectacion neoplasica del sistema nervioso
central, sepsis, insuficiencia organica vital e hipoxemia (36).

Un abordaje escalonado del tratamiento culmina a menudo en un ensayo de un neuroléptico. El uso
de haloperidol en dosis bajas (0,5-1,0 mg por via oral 0 0,25-0,5 mg IV o IM) es lo que se recomienda
con mayor frecuencia a causa de su eficacia y baja incidencia de efectos cardiovasculares y anticoli-
nérgicos. Como alternativa, la rotacion de opiaceos puede ser una opcion.
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Estrenimiento

El estrefiimiento es el efecto adverso mas frecuente del tratamiento crénico con opiaceos
(37-39). Han de recetarse laxantes con fines profilacticos. No hay ninguna comparacion controlada
entre los diversos laxantes para tratar el estrefiimiento inducido por opiaceos y las recomenda-
ciones publicadas se basan integramente en experiencias anecdoticas. Con frecuencia se utiliza
un tratamiento combinado, en especial, la administracion concomitante de un reblandecedor (do-
cusato) y un catartico (por ejemplo, sena, bisacodilo o fenolftaleina). Las dosis de estos farmacos
deben aumentarse segun sea necesario y ha de afadirse un laxante osmaético (por ejemplo, leche
de magnesia) en caso necesario. El tratamiento cronico con lactulosa es una opcion que prefieren
algunos pacientes, mientras que a otros se les trata con lavados intermitentes del colon con un
preparado intestinal oral.

Nauseas y vomitos

Los opiaceos pueden producir nauseas y vomitos a través de mecanismos centrales y periféricos.
Estos farmacos estimulan la zona emetdgena de quimiorreceptores del bulbo raquideo, aumentan la
sensibilidad vestibular y tienen efectos sobre el aparato digestivo (como un aumento del tono del antro
gastrico, una disminucion de la motilidad y un retraso del vaciamiento gastrico). En pacientes ambu-
latorios, se ha calculado que la incidencia de nauseas y vomitos es del 10 %-40 % y 15 %-40 %,
respectivamente (40). La probabilidad de estos efectos es maxima al comienzo del tratamiento con
opiaceos.

Metoclopramida es el tratamiento inicial mas razonable. La tolerancia aparece normalmente en
cuestion de semanas. La administracion profilactica sistematica de un antiemético no resulta necesa-
ria. No es probable que los antagonistas de la serotonina (por ejemplo, ondansetron) sean eficaces en
caso de sintomas provocados por opiaceos, ya que no eliminan los vomitos ni el mareo inducidos por
apomorfina, que parecen modelos adecuados para estudiar los efectos de los opiaceos. Se precisan
ensayos clinicos con estos Ultimos farmacos para confirmar esta conclusion.

Adiccion y dependencia

La confusion acerca de la dependencia fisica y la adiccion aumenta el temor a los opiaceos y contri-
buye considerablemente al tratamiento insuficiente del dolor (41). Los pacientes con dolor oncoldgico
cronico muestran una ‘dependencia terapéutica’ de la farmacoterapia analgésica. Esta relacion puede
0 no guardar relacion con el desarrollo de dependencia fisica, pero casi nunca se asocia a adiccion.
El uso médico de opiaceos se asocia muy rara vez a la aparicion de adiccion (42). Aungue no se
han realizado estudios prospectivos en pacientes con dolor oncolégico crénico, se dispone de una
amplia experiencia clinica que indica la existencia de un riesgo extremadamente bajo de adiccion en
esta poblacion (grado de comprobacion cientifica: 3). Profesionales sanitarios, pacientes y familiares
suelen requerir una tranquilizacion enérgica y repetida acerca de que el riesgo de adiccion es extre-
madamente pequeno.

3.4.5.2.3 Analgésicos adyuvantes

Un ‘analgésico adyuvante’ se define como un farmaco que presenta una indicacion principal distin-
ta del dolor, pero que es analgésico en ciertas situaciones. Estos medicamentos pueden combinarse
con analgésicos primarios en alguno de los tres pasos de la ‘escalera analgésica’ para mejorar la evo-
lucién de los pacientes que, de otro modo, no lograrian un equilibrio aceptable entre alivio y efectos
secundarios. En el tratamiento del dolor oncoldgico, los analgésicos adyuvantes pueden clasificarse,
en términos generales, en base a su uso convencional. Se distinguen los tres grupos siguientes.

e Corticoides. Se tratan de unos de los analgésicos adyuvantes de uso mas habitual (43,44). Se
ha demostrado que tienen efectos analgésicos, mejoran significativamente la calidad de vida (45)
y ejercen efectos beneficiosos sobre el apetito, las nauseas, el estado de animo y el malestar
general en la poblacion con cancer (46). En el mecanismo de la analgesia producida por estos
medicamentos pueden participar efectos antiedémicos, efectos antiinflamatorios y una influencia
directa sobre la actividad eléctrica de nervios lesionados. Los pacientes con cancer avanzado
que experimentan dolor y otros sintomas pueden responder favorablemente a una dosis relativa-
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mente pequefa de corticoides (por ejemplo, 1-2 mg de dexametasona dos veces al dia) (grado
de comprobacion cientifica: 2a).

Neurolépticos. La utilidad de los neurolépticos en el tratamiento del dolor oncoldgico es limi-
tada. Metotrimeprazina es un analgésico de eficacia probada que resulta muy Util en pacientes
encamados con cancer avanzado que experimentan dolor asociado a ansiedad, agitacion o
nauseas. En este contexto, los efectos sedantes, ansioliticos y antieméticos de este farmaco
pueden ser muy favorables y los efectos secundarios, como la hipotension ortostatica, son me-
nos problematicos. Una pauta prudente de administracion comienza con 5-10 mg cada 6 horas,
que se aumenta gradualmente a demanda (grado de comprobacion cientifica: 1a).

Benzodiazepinas. Las benzodiazepinas tienen un efecto analgésico (47), aunque debe equi-
librarse con la posibilidad de experimentar efectos secundarios, como sedacion y confusion.
Estos medicamentos sdlo se utilizan, en general, cuando existen otras indicaciones, como an-
siedad o insomnio (grado de comprobacion cientifica: 2b).
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3.4.5.3 Tratamiento del dolor neuropatico

Existen muchas opciones terapéuticas para aliviar el dolor neuropatico, entre ellas los opiaceos,

con los que los pacientes presentan una reduccion significativa del dolor con mas satisfaccion que
con los antidepresivos (1,2). Aunque los opiaceos son claramente eficaces en el tratamiento del dolor
neuropatico, la perspectiva de iniciar el tratamiento con un analgésico cuyo uso puede verse compli-
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cado por tolerancia analgésica, reacciones de abstinencia después de su retirada y la eterna posibili-
dad (leve) de adiccion no resulta satisfactoria (3).

Ademas de opiaceos, los tratamientos disponibles que son eficaces en el tratamiento del dolor
neuropatico comprenden antidepresivos, antiepilépticos, tratamientos tépicos (parches de lidocaina,
capsaicina), antagonistas de los receptores de N-metil-D-aspartato (NMDA), baclofeno, anestésicos
locales y clonidina (4,5).

3.4.5.3.1 Antidepresivos

Hay indicios claros de la eficacia de los antidepresivos en el tratamiento del dolor neuropatico
(5). El mecanismo de accion principal es una interaccion con vias que discurren por la médu-
la espinal a partir de estructuras serotoninérgicas y noradrenérgicas ubicadas en el tronco del
encéfalo y el mesencéfalo. Los antidepresivos triciclicos (ATC), como amitriptilina, nortriptilina
(metabolito de amitriptilina), imipramina y desipramina (metabolito de imipramina), suelen ser los
primeros farmacos seleccionados para aliviar el dolor neuropatico (grado de comprobacion cien-
tifica: 1a) (6,7).

Su mecanismo de accion consiste, de forma predominante, en bloquear la recaptacion de nora-
drenalina y serotonina (accion doble), junto con un bloqueo de los canales idnicos de la membrana
neuronal (lo que reduce la entrada neuronal de Ca?* o Na*), y en una interaccion con los receptores de
adenosina y NMDA. Sin embargo, el tratamiento con estos analgésicos puede verse comprometido
(y superado) por sus efectos secundarios. Los ATC deben utilizarse con precaucion en los pacientes
con antecedentes de enfermedades cardiovasculares, glaucoma y retencion urinaria. Ademas, el tra-
tamiento combinado con inhibidores de la monoaminooxidasa podria dar lugar a la aparicion de un
sindrome serotoninérgico.

Duloxetina potencia la funcion de la serotonina y noradrenalina en vias moduladoras descendentes.
Presenta una afinidad débil por el transportador de dopamina y una afinidad insignificante por diver-
s0s receptores de neurotransmisores, como receptores muscarinicos, histaminicos, de glutamato y
de acido gammaaminobutirico (GABA). Duloxetina ha mostrado un efecto analgésico notable, con un
perfil generalmente favorable de efectos secundarios, en la neuropatia diabética dolorosa (7) (grado
de comprobacion cientifica: 1b).

Los inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS: sertralina, paroxetina, fluoxetina
y citalopram) inhiben de forma selectiva la recaptacion de serotonina. Estos antidepresivos presentan
un perfil de efectos secundarios mas favorable que los ATC, pero se cuestiona su eficacia para con-
trolar el dolor neuropatico por la existencia de trabajos contradictorios en la bibliografia (tratamiento
farmacolégico de segunda linea).

Recomendacion GR

e Amitriptilina y nortriptilina constituyen el tratamiento de primera linea del dolor neuro- A
patico; nortriptilina tiene menos efectos secundarios.

e Los ATC deben utilizarse con precaucion en los pacientes con antecedentes de en-
fermedades cardiovasculares, glaucoma y retencion urinaria.

e Duloxetina constituye el tratamiento de primera linea del dolor neuropatico debido a A
polineuropatia diabética.

e Duloxetina puede probarse como analgésico en otros sindromes de dolor neuropa- BPC
tico.

BPC = buena practica clinica; GR = grado de recomendacion

3.4.5.3.2 Antiepilépticos

La justificacion del uso de antiepilépticos en el tratamiento del dolor neuropatico radica en la re-
duccion de la hiperexcitabilidad neuronal, uno de los procesos esenciales en su desarrollo y man-
tenimiento (8). Distintos antiepilépticos han demostrado que alivian el dolor mediante el bloqueo
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de canales iénicos de la membrana neuronal (Io que reduce la entrada neuronal de Ca?* o Na*) y
efectos sobre neurotransmisores (potenciacion del GABA, inhibicion de la liberaciéon de glutamato)
o sistemas de neuromodulacion (bloqueo del receptor de NMDA) (9,10). Inicialmente, se utilizaron
carbamazepina y fenitoina para tratar la neuralgia del trigémino. Aunque ambos farmacos reducen
el dolor neuropatico, sus efectos secundarios asociados y su perfil farmacocinético complicado
limitan su uso para tratar el dolor neuropatico. A pesar de la introduccion de estos antiepilépticos
mas modernos con un perfil mas favorable de efectos secundarios, carbamazepina sigue siendo
el farmaco de eleccion en el tratamiento de la neuralgia del trigémino (grado de comprobacion
cientifica: 1a) (11). Sin embargo, oxcarbazepina (anélogo 10-ceto de carbamazepina), un nuevo
antiepiléptico con un mecanismo de accion semejante al de carbamazepina pero con un mejor
perfil de efectos secundarios, podria sustituir a carbamazepina en el tratamiento de la neuralgia
del trigémino (12).

Gabapentina y pregabalina (grado de comprobacion cientifica: 1a) estan surgiendo como trata-
mientos de primera linea del dolor neuropatico (reducen los elementos de sensibilizacion central),
especialmente en la neuralgia postherpética y la polineuropatia diabética (13-15). Mas recientemente,
parece que la combinacion de gabapentina con opiaceos muestra efectos sinérgicos a la hora de
aliviar el dolor neuropatico (16,17). Gabapentina cuenta con un perfil de seguridad favorable, con
preocupacion minima acerca de interacciones farmacoldgicas y sin interferencia en las enzimas hepa-
ticas. Sin embargo, la insuficiencia renal da lugar a mayores concentraciones de gabapentinay a una
semivida de eliminacion mas larga, haciendo necesarios los ajustes de dosis. Pregabalina (3-isobutil
GABA) es un analogo estructural de gabapentina, pero ha mostrado una mayor actividad analgésica
que gabapentina en modelos de dolor neuropatico en roedores (18). Estudios recientes confirman la
eficacia de pregabalina en el dolor neuropatico periférico (incluida la neuralgia postherpética y la poli-
neuropatia diabética) y central (19).

Recomendacion GR

e Gabapentina y pregabalina son tratamientos de primera linea del dolor neuropatico, A
sobre todo cuando se encuentran contraindicados los ATC

GR = grado de recomendacion

3.4.5.3.3 Analgésicos topicos

Los sindromes de dolor neuropatico se acompanan normalmente de alodinia e hiperalgesia
desencadenadas por el tacto que afectan a la calidad de vida de los pacientes. Ademas del trata-
miento con antiepilépticos y antidepresivos, la aplicacion de un farmaco tépico en la zona dolorosa
de la piel puede ser eficaz para tratar el dolor continuo y la alodinia, lo que respalda la idea de que
las acciones periféricas son esenciales en el inicio y el mantenimiento del dolor neuropatico.

Los tratamientos topicos para el dolor neuropatico comprenden el parche de lidocaina al 5 %
y capsaicina. El parche de lidocaina al 5 %, un analgésico periférico dirigido, resulta eficaz en el
tratamiento de la neuralgia postherpética y varias otras neuropatias periféricas focales (20,21)
(tratamiento farmacoldgico de primera linea; grado de comprobacion cientifica: 1b). El parche de
lidocaina al 5 % (hasta tres parches, una vez al dia durante 12 horas) se aplica en la piel dolorosa,
cubriendo toda la zona afectada que sea posible.

Capsaicina produce dolor por la liberacion de sustancia P (lo que inicia una descarga nocicep-
tiva) a partir de las terminales nociceptivas. Posteriormente, aparece una respuesta analgésica
porque la exposicion prolongada a capsaicina desensibiliza las terminales nociceptivas y eleva
el umbral del dolor. Capsaicina (tratamiento farmacologico de tercera linea) reduce el dolor en
diversos trastornos de dolor neuropatico (como neuralgia postherpética, neuropatia diabética y
polineuropatia dolorosa) y se aplica en una concentracion del 0,075 % (22) (grado de comproba-
cion cientifica: 3).
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Recomendaciones GR

e |idocaina al 5 % debe utilizarse como adyuvante en pacientes con neuralgia posther- A
pética.

e (Capsaicina puede utilizarse como adyuvante en pacientes con dolor neuropatico. C

GR = grado de recomendacion

3.4.5.3.4 Antagonistas de los receptores de NMDA

En el asta dorsal, los receptores de glutamato iondtropo (NMDA, a-amino-3-hidroxil-5-metil-4-isoxa
zol-propionato [AMPA], cainato) y de glutamato metabdtropo estan implicados en el dolor neuropatico
(23). Sin embargo, las acciones de aminoacidos excitadores (glutamato) sobre el receptor de NMDA
se consideran un acontecimiento central en el fenomeno de ‘recarga’ (wind up) e hiperexcitabilidad
neuronal (potenciacion y prolongacion de la transmision sensitiva) que, con el tiempo, provoca alodi-
nia e hiperalgesia primaria y secundaria.

Dosis subanestésicas de ketamina, y su enantiomero activo S(+)-ketamina, administradas por via
parenteral, neuraxial, nasal, transdérmica u oral reducen el dolor postoperatorio y el que aparece
en diversos sindromes de dolor neuropatico, incluido el dolor central (24) (grado de comprobacion
cientifica: 2b). Por desgracia, la administracion de ketamina puede provocar alteraciones no desea-
das del estado de animo, la percepcion consciente y el rendimiento intelectual. Ademas, los efectos
secundarios psicomiméticos (como alucinaciones visuales y auditivas, disociacion y pesadillas) son
prominentes con ketamina, lo que limita su utilidad y uso generalizado en el tratamiento del dolor
neuropatico (25).

Por tanto, aungue ketamina posee propiedades analgésicas en los pacientes con dolor neuropati-
co cronico, debido a sus efectos secundarios, ha de reservarse como opcion de tercera linea cuando
se agotan otros tratamientos analgésicos habituales (26,27).

Recomendacion GR

Ketamina es eficaz como analgésico en el dolor neuropatico. Sin embargo, puede ser B
responsable de efectos secundarios intensos potencialmente mortales y debe reservarse
para uso como Ultimo recurso (tratamiento de tercera linea) en unidades de dolor espe-
cializadas.

GR = grado de recomendacion
3.4.5.3.5 Otros tratamientos farmacologicos

Baclofeno, un miorrelajante, ejerce su efecto analgésico mediante un efecto agonista sobre los
receptores de GABAB inhibidores. Baclofeno ha mostrado eficacia en pacientes con neuralgia del
trigémino, pero no en pacientes con otros trastornos de dolor neuropatico (28). Sin embargo, este
analgésico también posee propiedades antiespasticas y puede inducir analgesia al reducir los espas-
mos musculares, un acompanante frecuente del dolor neuropatico agudo. Baclofeno puede conside-
rarse un farmaco de segunda linea en la neuralgia del trigémino o un farmaco de tercera linea en los
sindromes de dolor neuropatico (grado de comprobacion cientifica: 3).

Clonidina, un agonista de los receptores adrenérgicos 2, se encuentra disponible en forma de
parche para administracion transdérmica y se ha empleado en estados de dolor neuropatico. Cuando
se utiliza por via tépica, parece potenciar la liberacion de sustancias enddgenas afines a la encefalina.
No obstante, su uso en el tratamiento del dolor neuropatico se centra en la administracion intratecal
0 epidural, en combinacion con un opiaceo o0 anestésico local. Se ha comprobado que clonidina me-
jora el control del dolor en combinacion con opiaceos intratecales o anestésicos locales debido a un
posible efecto supraaditivo durante el tratamiento del dolor neuropatico (30) (grado de comprobacion
cientifica: 2b).

3.4.5.3.6 Resumen: tratamiento del dolor neuropatico

En la figura 5 se presenta un resumen del tratamiento del dolor neuropatico.
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Figura 5: Tratamiento del dolor neuropatico
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T Tratamiento de primera linea sélo en la neuralgia postherpética.

T Tratamiento de primera linea solo en pacientes con dolor oncoldgico neuropatico.
§ Ketamina es un anestésico.

3.4.5.4 Técnicas analgésicas invasivas

Los resultados de los estudios de validacion de la ‘escalera analgésica’ de la OMS indican que el
10 %-30 % de los pacientes con dolor oncoldgico no logra un equilibrio satisfactorio entre alivio y
efectos secundarios al emplear exclusivamente farmacoterapia sistémica sin toxicidad inaceptable
(31,32). Las técnicas anestésicas y neuroquirirgicas pueden reducir la necesidad de opiaceos admi-
nistrados por via sistémica para conseguir una analgesia suficiente.

3.4.5.4.1 Cateterismo de nervios periféricos en el tratamiento del dolor oncoldgico

La infiltracion o compresion tumoral de un nervio o plexo periférico puede producir un dolor neuro-
patico intenso resistente al tratamiento farmacolégico. En estos pacientes se recomienda las siguien-
tes opciones (33,34).

Recomendacion GR

Las técnicas anestésicas regionales reversibles deben contemplarse en el tratamiento del | BPC
dolor neuropatico.

GR = grado de recomendacion; BPC = buena préctica clinica

3.4.5.4.2 Blogueos neuroliticos para controlar el dolor oncolégico visceral

El dolor oncoldgico visceral se trata principalmente con AINE y opiaceos. Sin embargo, se han
descrito diversos bloqueos neuroliticos para optimizar el tratamiento paliativo del cancer que afecta a
las visceras. No obstante, el mantenimiento del tratamiento farmacoldgico puede ser necesario por-
que estos pacientes suelen experimentar dolor somatico y dolor neuropatico coexistentes que no se
alivian con los bloqueos neuroliticos. Se han descrito diversas técnicas para lograr la neurdlisis, como
el bloqueo del plexo celiaco y el bloqueo del plexo hipogastrico superior (35,36).

El bloqueo del plexo celiaco esta indicado para tratar el dolor secundario a neoplasias malignas del
retroperitoneo o la parte superior del abdomen (porcién distal del estdmago, pancreas, higado y vesi-
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cula biliar) (37) (grado de comprobacion cientifica: 1b). El bloqueo del plexo hipogastrico superior ha
mostrado utilidad en caso de dolor pélvico (recto, fondo vaginal, vejiga, prostata, testiculos, vesiculas
seminales, Utero y ovarios) debido a una neoplasia que es rebelde a un tratamiento mas conservador
(es decir, farmacoldgico) (grado de comprobacion cientifica: 3) (38- 40).

3.4.5.4.3 Aplicacion epidural e intratecal de opiaceos

La aplicacion de dosis bajas de opiaceos cerca de los focos de accion en la médula espinal puede
reducir los efectos adversos mediados a nivel supramedular. En comparacion con los tratamientos
neuroablativos, los opiaceos raquideos tienen la ventaja de conservar la sensibilidad, la fuerza y la fun-
cion simpatica (41,42). Sus contraindicaciones comprenden diatesis hemorragica, leucopenia intensa
y sepsis. Debe realizarse un ensayo temporal del tratamiento raquideo con opiaceos para evaluar
los posibles efectos beneficiosos de esta estrategia antes de implantar un catéter permanente. En
algunos pacientes se ha comprobado que la adicion de una concentracion baja de un anestésico
local, como bupivacaina al 0,125 %-0,25 %, a un opiaceo epidural/intratecal incrementa el efecto
analgésico sin aumentar la toxicidad (43,44). La morbilidad potencial de estos procedimientos indica
la necesidad de contar con un médico bien preparado y un seguimiento a largo plazo (grado de com-
probacion cientifica: 2).

Recomendacion GR

La administracion intratecal o epidural continua de morfina puede contemplarse en los B
pacientes con analgesia insuficiente a pesar de aumentar las dosis de opiaceos potentes
secuenciales o con aparicion de efectos secundarios (nauseas, vomitos, estrefimiento,
somnolencia, sedacion) que limitan nuevos aumentos de la dosis.

GR = grado de recomendacion
3.4.5.4.4 Rizotomia quimica

La rizotomia quimica, provocada mediante la instilacion de una solucion neurolitica en el espacio
epidural o intratecal, puede ser un método eficaz para aliviar el dolor de pacientes con sindromes
de dolor localizado rebeldes por lo demas (45,46). Esta técnica se emplea con mayor frecuencia en
el tratamiento del dolor de la pared toracica debido a invasion tumoral de estructuras somaticas y
nerviosas. Otras indicaciones son el dolor en las extremidades superiores, extremidades inferiores,
pélvico o perineal (bloqueo de la parte inferior) rebelde.

Debido al riesgo notable de una mayor discapacidad debida a debilidad, incompetencia esfinte-
riana y pérdida del sentido posicional, lo mejor es reservar la rizotomia quimica de raices nerviosas
lumbosacras para los pacientes con funcion limitada y derivacion urinaria preexistente. Los efectos
adversos pueden estar relacionados con la técnica de inyeccion (cefalea de origen raquideo, lesion
nerviosa mecanica, infeccion y aracnoiditis) o con la destruccion de fibras nerviosas no nociceptivas
(47) (grado de comprobacion cientifica: 4).

Recomendacion GR

El bloqueo de la parte inferior puede contemplarse en los pacientes con dolor perineal C
intratable (vejiga, recto) que presentan una respuesta insuficiente a tratamientos mas
conservadores. Es posible que esta técnica solo pueda practicarse en pacientes con
pérdida de la funcion esfinteriana (recto o vejiga)

GR = grado de recomendacion
3.4.5.4.5 Cordotomia

Durante una cordotomia, se secciona el fasciculo espinotalamico anterolateral para provocar una
desaparicion contralateral de la sensibilidad termoalgésica. Los pacientes con dolor unilateral intenso
que se origina en el tronco o las extremidades inferiores tienen mayores probabilidades de beneficiar-
se de este procedimiento. En general, se prefiere la técnica percutanea. Se logra un alivio del dolor
significativo en mas del 90 % de los pacientes durante el periodo inmediatamente posterior a la cor-
dotomia (48). El 50 % de los pacientes supervivientes manifiesta dolor recurrente después de un ano.
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En ocasiones resulta eficaz una nueva cordotomia. Las complicaciones neurolédgicas de la cordotomia
comprenden paresia, ataxia y disfuncion vesical (49) (grado de comprobacion cientifica: 3).
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3.5 Calidad de vida

Entre los problemas que afectan a la calidad de vida figuran los siguientes:

¢ Ansiedad. La ansiedad es un sintoma frecuente en los pacientes que se encuentran cerca del

final de la vida. Actualmente, no existen datos suficientes sobre la utilidad de los farmacos en el
tratamiento de la ansiedad asociada a una enfermedad terminal, por o que no es posible extraer
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conclusiones acerca de la eficacia de la farmacoterapia en la ansiedad que aparece en pacientes
terminales (1).

¢ Astenia relacionada con el cancer. La astenia asociada al cancer es un problema importante.
Puede aparecer por los efectos secundarios del tratamiento o por la propia enfermedad. Puede
tener una repercusion notable en la capacidad funcional de una persona. Las causas de esta as-
tenia no se conocen del todo, por lo que es muy dificil tratarla debidamente. Los estudios sobre
el uso de eritropoyetina y darbopoetina (en pacientes anémicos tratados con quimioterapia) y
psicoestimulantes aportan indicios de una mejoria clinicamente significativa de la astenia relacio-
nada con el cancer. No hay datos que respalden el uso de paroxetina o esteroides progestage-
nos en el tratamiento de la astenia relacionada con el cancer. El candidato obvio para uso en un
estudio a gran escala sobre la astenia relacionada con el cancer es metilfenidato (2).

¢ Disfuncion sexual. La proporcion de personas que viven con un cancer y que sobreviven a él
esta aumentando. Esto ha conducido a una mayor conciencia de la importancia de la calidad de
vida, incluida la funciéon sexual, en las personas con cancer. La disfuncion sexual es una posible
complicacion a largo plazo de los tratamientos contra el cancer. Hay ciertos indicios de que, tras
el tratamiento del cancer de prostata, el uso de alprostadilo por via transuretral y los dispositi-
vos de constriccion por vacio reducen la disfuncion sexual, aunque los efectos negativos son
bastante frecuentes, asi como que las cremas de lubricacion vaginal disminuyen la disfuncion
sexual. Los inhibidores de la PDE5 son un tratamiento eficaz para la disfuncion sexual secundaria
a tratamientos del cancer de proéstata (3).

e Selenio. El selenio es un mineral necesario para la salud humana. Actua frente a la lesion de las
células del organismo y podria ayudar a reducir los efectos secundarios del tratamiento como
nauseas, diarrea o retencion linfatica en las extremidades en los pacientes oncoldgicos. Los
pacientes con cancer utilizan suplementos de selenio a menudo. Hasta la fecha, no hay datos
suficientes de que los suplementos de selenio alivien los efectos secundarios de la quimioterapia
o la radioterapia especificas del tumor, que mejoren las consecuencias de la cirugia o la calidad
de vida en los pacientes oncoldgicos ni que reduzcan el linfedema secundario (4).

3.5.1 Conclusiones

El objetivo del tratamiento analgésico en los pacientes oncologicos consiste en optimizar la analge-
sia con los minimos efectos secundarios. Las técnicas disponibles en la actualidad pueden lograr un
alivio suficiente en la inmensa mayoria de los casos. La mayoria requieren un tratamiento analgésico
continuo vy las necesidades cambian a menudo a medida que progresa la enfermedad. Los pacientes
con dolor rebelde han de tener acceso a especialistas en el tratamiento del dolor o en medicina palia-
tiva que pueden ofrecer un abordaje multidisciplinar integrado.
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4. TRATAMIENTO DEL DOLOR EN LOS CANCERES UROLOGICOS

4.1 Tratamiento del dolor en los pacientes con cancer de prostata

4.1.1 Cuadro clinico

El dolor puede aparecer en los estadios iniciales y avanzados del cancer de prostata (CP). En los
casos iniciales puede ser un sintoma de presentacion, tener utilidad clinica y, por tanto, ser tolerado
(y aceptable, al menos en parte) por el paciente. En los casos avanzados deja de tener un significado
diagnostico especifico y soélo sirve para destacar la enfermedad del paciente (1). El dolor puede ser
causado directamente por el cancer (77 %), estar relacionado con su tratamiento (19 %) o no guardar
relacion con ninguno de ellos (3 %) (2).

El dolor es mas frecuente, y supone un auténtico desafio, en la enfermedad avanzada, por lo que
el tratamiento del dolor debe centrarse en el paciente sintomatico con metéastasis.

La incidencia global de dolor crénico en los pacientes con CP ronda el 30 %-50 %, si bien, a me-
dida que entran en la fase terminal de la enfermedad, esta cifra aumenta al 90 % (3). El dolor puede
ser atribuible directamente a crecimiento tumoral en tres areas principales, que incluyen la infiltracion
tumoral de huesos, nervios o visceras huecas.

4.1.2 Dolor por afectacion local
4.1.2.7 Invasion de tejidos blandos o visceras huecas

El alivio del dolor causado por la invasion de una viscera hueca pertenece al campo de la cirugia y
los procedimientos minimamente invasivos (por ejemplo, catéter, endoprotesis o tubo de nefrostomia).

4.1.2.2 Obstruccion de la salida de la vejiga

El crecimiento continuo de la préstata puede provocar una obstruccion de la salida de la veji-
ga. Pueden aparecer sintomas de las vias urinarias inferiores (SVUI), especialmente estranguria e
incapacidad para orinar. En estos casos de dolor agudo se precisa un alivio rapido. El método mas
adecuado consiste en la insercion de una sonda suprapubica y €l inicio de un tratamiento hormonal
en caso de enfermedad avanzada. Cuando, después de tres meses, persiste la obstruccion, puede
practicarse una reseccion transuretral paliativa (RTUP).

4.1.2.3 Obstruccion ureteral

La obstruccion ureteral se debe casi siempre a compresion o infiltracion tumoral de la pelvis verda-
dera (4-7). Con menor frecuencia, la obstruccion es mas proximal, asociada a metastasis retroperito-
neales. En la mayoria de los casos, la obstruccion suele ser asimétrica.

Una obstruccion ureteral progresiva sin tratamiento produce hidronefrosis bilateral e insuficiencia
renal posterior. En los pacientes oncoldgicos terminales, la decision de drenar los riflones puede ser
dificil. Una buena practica consiste en drenar inmediatamente la hidronefrosis sintomatica y en drenar
so6lo un rindn (aquel con mejor funcion) en los pacientes asintomaticos. Un tubo de nefrostomia es su-
perior a una endoprotesis en doble J para fines de drenaje porque los cambios endoscopicos habitua-
les de la endoprétesis durante los meses siguientes pueden ser cada vez mas dificiles en una prostata
con crecimiento continuo. Otro motivo es que el tubo de nefrostomia puede cambiarse sin anestesia.

4.1.2.4 Linfedema

Los pacientes con una masa prostatica de gran volumen o metastasis en los ganglios linfaticos
de la pelvis presentan linfedema de las piernas con mucha frecuencia. El tratamiento del linfedema
incluye técnicas fisioterapicas como vendajes, medias elasticas o dispositivos de bombeo neumatico.
Todas ellas pueden mejorar la funcion y reducir el dolor y la pesadez.

4.1.2.5 lleo

La obstruccion local del recto aparece con frecuencia en el CP avanzado y puede causar dolor
abdominal por ileo. La afectacion peritoneal, que es muy poco frecuente, también puede provocar
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fleo. En caso de obstruccion mecanica debe practicarse cirugia. El ileo paralitico debido a infiltracion
tumoral de un plexo nervioso o secundario a analgésicos puede requerir laxantes para tratar el estre-
nimiento inducido por opiaceos con el fin de mejorar la motilidad y aliviar el dolor.
4.1.3 Dolor por metastasis
4.1.3.1 Metastasis dseas
Hay que senalar los puntos siguientes:
e | as metéstasis 0seas son la causa mas frecuente de dolor crénico en la poblacion con CP (8,9).
o |as metastasis 6seas generalizadas que producen dolor multifocal son frecuentes.
o Mas del 25 % de los pacientes con metastasis 6seas no experimenta dolor (10).
¢ |os pacientes con metastasis 6seas multiples normalmente sélo refieren dolor en unos pocos lugares.
e Se desconocen los factores que convierten una lesion indolora en una dolorosa.
o |Las metastasis 6seas pueden causar dolor mediante:

— Activacion de nociceptores enddsticos o peridsticos (por distorsion mecanica o liberacion de
mediadores quimicos).

— Crecimiento tumoral hacia tejidos blandos o nervios adyacentes.

— Otros mecanismos complejos (9).

La eleccion del tratamiento dependera de la localizacion del tumor, la histologia, el estadio y la si-
tuacion fisica y emocional del paciente. Aungue se estan desarrollando tratamientos que actuaran es-
pecificamente sobre las células tumorales, las técnicas de uso mas habitual seguiran produciendo un
cierto grado de lesion de los tejidos normales con efectos secundarios asociados. En todos los casos
han de tenerse en cuenta los efectos beneficiosos y secundarios. En primer lugar deben aplicarse las
opciones terapéuticas con menos efectos secundarios. Estas opciones son:

¢ Tratamiento hormonal.

o Radioterapia.

e Cirugia ortopédica.

o Radioisétopos.

¢ Bisfosfonatos.

e Calcitonina.

e Quimioterapia.

e Farmacoterapia analgésica sistémica (‘escalera analgésica’).

Rara vez se emplean otros métodos de tratamiento del dolor, como bloqueos nerviosos.
4.1.3.1.1 Tratamiento hormonal

Huggins y Hodges (11) sefialaron por primera vez el efecto de la administracion de estrogenos
exdgenos sobre el carcinoma prostatico. Los cambios hormonales pueden causar efectos endo-
crinos complejos, como la inhibicion hipofisaria de lutropina (LH), folitropina (FSH) y prolactina, asi
como cambios en la produccion enddgena de hormonas corticoideas (12). Se han utilizado diversas
manipulaciones hormonales aditivas o ablativas, entre ellas, estrogenos, antiandrégenos (ciprote-
rona, flutamida), complejos estrégeno-mustina (estramustina), progestagenos, aminoglutetimida,
analogos de la gonadoliberina (GnRH), orquiectomia, suprarrenalectomia e hipofisectomia. También
se utilizan corticoides para paliar el dolor, especialmente el debido a depdsitos 0seos.

4.1.3.1.2 Efectos secundarios

En general, el tratamiento hormonal es mucho mejor tolerado que la quimioterapia. También puede
producirse una ‘exacerbacion’ o empeoramiento transitorio del dolor con él, lo que suele ser un factor
predictivo de respuesta posterior (13).
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Los efectos secundarios a tener en cuenta son:
e Analogos de la GnRH y orquiectomia:

— Alopecia.

Atrofia testicular.

Ginecomastia.

Disminucion de la libido.

Impotencia.

Mortalidad cardiovascular relativamente baja.
Morbilidad psicologica.

¢ Antiandrogenos:

— Ginecomastia (con mayor frecuencia cuando se emplean en monoterapia que cuando se usan
en combinacion con analogos de la GnRH).

— Insuficiencia hepatica.

— Menor disfuncion sexual.

e Acetato de ciproterona:

— Menos efectos secundarios que los estrogenos.

— Menor incidencia de complicaciones cardiovasculares.
e Estrogenos:

— Alopecia.

Atrofia testicular.
Ginecomastia.
Disminucion de la libido.
Impotencia.

Mayor mortalidad por trastornos cardiacos y cerebrovasculares en caso de administracion a
largo plazo.

e Suprarrenalectomia:
— Principal intervencion quirdrgica.
e Hipofisectomia:
— Mortalidad pequefa pero significativa.
— Posteriormente, se precisa restitucion hormonal de por vida.
4.1.3.1.3 Eficacia

En distintos protocolos, se calcula que el alivio del dolor obtenido oscilé entre el 35 % (14) y 70 %
(15). Las diferencias pueden obedecer a la seleccion de los pacientes y a problemas en la medicion
del dolor.

El carcinoma prostatico bien diferenciado tiene mas probabilidades de responder a las hor-
monas que los tumores poco diferenciados. Parece que las manipulaciones que incluyen tra-
tamiento de restitucion con corticoides o tienen otros efectos corticoideos deparan tasas de
respuesta mas altas. También se utilizan corticoides para paliar el dolor, sobre todo en las
metastasis dseas.

4.1.3.1.4 Problemas

Hasta ahora, la mayoria de los pacientes con adenocarcinoma de prostata debutan en estadios
iniciales del tumor y se someten a cirugia radical o radioterapia. En caso de recurrencia del antigeno
especifico de la prostata (PSA) o de sintomas esta indicado el tratamiento hormonal y los pacientes
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pueden permanecer asintomaticos durante afos. El dolor se asocia a un tumor hormonorresistente
en caso de progresion, lo que precisa opciones terapéuticas alternativas para el tratamiento del dolor.

4.1.3.1.5 Radioterapia

En el tratamiento del adenocarcinoma metastasico de prostata, la radioterapia se asocia a paliacion
del dolor por metastasis 6seas y mejoria de la calidad de vida. Se sabe perfectamente que la radio-
terapia resulta eficaz en el tratamiento de focos dolorosos y también podria ser eficaz para reducir
la propension a que la enfermedad tratada de forma adyuvante se torne sintomatica en la mayoria
de los pacientes (16). No parece que este efecto se vea influido significativamente por relaciones
dosis-tiempo o la histologia. La proporcion de pacientes que logran un alivio completo del dolor se
aproxima al 80 % (17) (véase también el apartado 3.3.3).

Los principales puntos a destacar son:

o |a utilidad de la radioterapia en el tratamiento del dolor causado por metéastasis 6seas es incues-
tionable.

e Las técnicas de radioterapia varian mucho, desde una dosis elevada administrada como trata-
miento Unico hasta 20 tratamientos mas pequenos administrados a lo largo de 4 semanas.

e Factores de dosis-tiempo: el efecto bioldgico de la radiacion no sélo depende de la dosis total
administrada, sino también del niumero de tratamientos distintos y del tiempo total durante el que
se administra la radioterapia.

e |as dosis paliativas son mas pequenas que las dosis maximas de tolerabilidad.
o Eltamano del campo es un compromiso.

e Evitacion del tratamiento de volimenes mas grandes de lo necesario para reducir al minimo la
morbilidad.

e Hay que tener en cuenta que los datos radioldgicos de un depdsito pueden infravalorar conside-
rablemente la extension de la enfermedad.

4.1.3.1.6 Cirugia ortopédica

Cuando mas del 50 % del espesor de la cortical de un hueso largo se encuentra erosionado por
metéastasis, ha de considerarse una fijacion profilactica en lugar de radioterapia aislada para evitar
fracturas patoldgicas. La fijacion interna debe ir seguida de radioterapia postoperatoria porque existe
un peligro real de crecimiento continuo del tumor y mayor debilidad estructural (18,19). La radioterapia
no debe posponerse por temor a inhibir la cicatrizacion del hueso y el recrecimiento. Se ha demostra-
do claramente que las dosis paliativas de radioterapia se asocian a recalcificacion (20).

4.1.3.1.7 Radioisétopos

La afectacion generalizada del esqueleto axial en el CP se ha tratado con éxito con radioisétopos
ostedfilos administrados por via sistémica (véase también el apartado 3.3.2).

Los radionuclidos de uso habitual son el cloruro de estroncio-89 (#°Sr) y el acido etilenodiaminote-
trametileno fosfonico de samario-153 (3Sm-EDTMP). La adicion de &Sr (inyeccion uUnica de 10,8 mCi
[399,6 MB(q]) es un tratamiento adyuvante eficaz de la radioterapia sobre campos locales, de modo
que reduce la progresion de la enfermedad, manifestada por la aparicion de nuevos focos de dolor, la
necesidad de radioterapia adicional y el apoyo analgésico (16), y mejora la calidad de vida.

Algunos datos indican que los radioisotopos podrian lograr una reduccion completa del dolor du-
rante uno a seis meses, sin aumento del uso de analgésicos, aunque también se han experimentado
efectos adversos, concretamente leucopenia y trombocitopenia (21).

4.1.3.1.8 Bisfosfonatos

Las complicaciones de las metastasis 6seas comprenden dolor, fracturas y compresion medular.
Los bisfosfonatos son una parte habitual del tratamiento sintomatico de los pacientes con metastasis
Oseas y hay datos que respaldan su eficacia para lograr un cierto alivio del dolor. Los bisfosfonatos
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acttan inhibiendo la actividad de los osteoclastos y constituyen una opcion terapéutica potencial en
el CP metastésico. En estudios recientes no se han constatado diferencias estadisticamente significa-
tivas entre los grupos de bisfosfonatos y los grupos de control en cuanto a muerte por CP, progresion
de la enfermedad, respuesta radioldgica y respuesta del PSA. No obstante, el uso de bisfosfonatos
debe contemplarse en los pacientes con CP metastasico para el tratamiento del dolor ¢seo resistente
y la prevencion de episodios esqueléticos (22).

El acido zoledronico, un bisfosfonato de tercera generacion que contiene nitrégeno, resulta eficaz
en el tratamiento de las complicaciones de las metastasis 6seas. Su eficacia y seguridad han que-
dado demostradas en tres ensayos prospectivos, aleatorizados y controlados fundamentales con
participacion de mas de 3.000 pacientes (23). Aunque parecen osteoblasticas en las imagenes radio-
l6gicas, la mayoria de las metastasis 0seas se caracterizan por un volumen y actividad excesivos de
los osteoclastos. Ademas, la activacion patolégica de los osteoclastos se asocia a un mayor riesgo
de complicaciones 6seas. El acido zoledrénico, un inhibidor potente de la actividad, diferenciacion
y supervivencia de los osteoclastos, reduce el riesgo de complicaciones 6seas en los varones con
CP independiente de los andrégenos y metastasis 0seas. Otros bisfosfonatos, como pamidronato y
clodronato, parecen menos eficaces en este contexto (24).

La administracion de acido zoledronico durante un afo en pacientes con CP hormonosensible
y metastasis 6seas que estaban recibiendo tratamiento con privacion de androgenos fue segura y
previno la pérdida ésea, como demuestra el aumento significativo de la densidad mineral 6sea y la su-
presion mantenida de los marcadores bioquimicos del recambio 6seo (25). El acido zoledronico (4 mg
por via intravenosa durante 15 minutos cada 3-4 semanas) disminuy¢ la frecuencia de episodios re-
lacionados con el esqueleto, retraso el tiempo hasta el primer episodio relacionado con el esqueleto
y redujo el dolor (23). Una mejoria en la escala analdgica visual se correlaciona positivamente con una
reduccion las concentraciones séricas de C-telopéptido y fosfatasa alcalina ¢sea (p < 0,05) (26). Se
necesitan mas estudios para determinar el momento 6ptimo, la pauta y la duracion del tratamiento en
varones con metastasis 6seas, asi como la posible utilidad de los bisfosfonatos en otras situaciones,
como la prevencion de las metastasis Oseas (véase también el apartado 3.4.4).

4.1.3.1.9 Calcitonina

Los escasos datos disponibles actualmente no respaldan el uso de calcitonina para controlar el
dolor derivado de metéastasis 6seas (27).

4.1.3.1.10 Quimioterapia

En alrededor del 80 % de los varones con CP metastasico, la ablacién androgénica primaria pro-
duce una mejoria sintomatica y una reduccion de las concentraciones séricas de PSA, aunque la
enfermedad se torna resistente al tratamiento hormonal con el tiempo. La quimioterapia sistémica ha
de reservarse para este grupo de pacientes. Datos recientes obtenidos en estudios aleatorizados,
especialmente en los que se empled docetaxel, han indicado la aparicion de mejoras alentadoras de
la supervivencia global, alivio sintoméatico y mejoria de la calidad de vida (28).

En caso de enfermedad avanzada, ensayos clinicos previos con uso de monoquimioterapia han
deparado malos resultados. Estudios mas recientes indican que la poliquimioterapia puede ser mas
eficaz. Un ensayo aleatorizado reveld que la combinacion de mitoxantrona con prednisona en dosis
bajas alivio el dolor y mejoro6 la calidad de vida con mas frecuencia que prednisolona en monoterapia.
En otros muchos estudios se ha confirmado el efecto sintomatico de este régimen de quimioterapia,
aunque en ninguno se ha demostrado que esta estrategia mejore también la supervivencia.

También se ha comunicado una tasa de respuesta del PSA y una reduccion del dolor con otras poli-
quimioterapias. Hubo que desarrollar conceptos individuales para el paciente, ya que estos regimenes
de quimioterapia se asociaron a efectos secundarios y ninguno demostro un efecto beneficioso sobre
la supervivencia.

Las tasas de respuestas del PSA a regimenes seleccionados de poliquimioterapia se recogen en
la tabla 5.
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Tabla 5: Tasas de respuesta del PSA a regimenes seleccionados de poliquimioterapia

Quimioterapico Mas Tasa de respuesta (%)
Ketoconazol + doxorrubicina 55

Vinblastina + estramustina 54-61

Estramustina + etopdsido 39-58

Mitoxantrona + prednisona 33

Paclitaxel + estramustina 53

En 2004 se publicaron dos ensayos aleatorizados/estudios en fase Il (TAX-327 y SWOG 9916) en
los que se compararon quimioterapias a base de docetaxel con regimenes a base de mitoxantrona
(25,26). Se demostrd que los regimenes a base de docetaxel tienen un efecto sintomatico muy bue-
no, que es significativamente mejor que la estrategia a base de mitoxantrona (tabla 6). Ademas, por
primera vez, se constatd un efecto beneficioso significativo sobre la supervivencia en el grupo de
docetaxel (18,9 frente a 16,5 meses).

Tabla 6: Quimioterapia a base de docetaxel frente a regimenes a base de mitoxantrona

Quimioterapico Mas Frecuencia Tasa de respuesta (2

Dolor (%) Calidad de vida (%)
Docetaxel + prednisona Cada 3 semanas 35 22
Docetaxel + prednisona Semanal 31 23
Mitoxantrona + prednisona Cada 3 semanas 22 13

Aunque la mayoria de estos regimenes se acompanan de efectos secundarios, como astenia,
mielodepresion leve e irritacion digestiva, suelen ser bien tolerados por la mayor parte de los pacien-
tes (30). Los regimenes a base de docetaxel se han convertido en el tratamiento de referencia de los
pacientes con CP hormonorresistente. Las lesiones de tejidos blandos pueden resultar afectadas en
mayor medida que las metastasis 6seas.

El control del dolor con la quimioterapia podria ser eficaz, aunque estda mucho mas limitado
por el coste que la administracion de opiaceos y sus ventajas en cuanto a supervivencia son
limitadas.

4.1.4 Farmacoterapia analgésica sistémica (‘escalera analgésica’)

En caso de control insuficiente del dolor con los tratamientos descritos anteriormente, ha de admi-
nistrarse farmacoterapia analgésica sistémica (véase el apartado 3.4). En la mayoria de los casos, la
‘escalera’ de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) es el tratamiento de eleccion. Habitualmente
se utilizan AINE, a menudo en combinacion con un opiaceo, en el tratamiento del dolor oncoldgico.
En estudios a corto plazo se ha demostrado que los AINE solos son eficaces para controlar el dolor
oncoldgico, con efectos secundarios similares a los observados con placebo, mientras que, en el
50 % de los estudios, el aumento de la dosis de AINE mejord la eficacia sin incrementar la incidencia
de efectos secundarios.

En los estudios no se ha comprobado una diferencia clinica importante al combinar un opiaceo
con un AINE frente a cualquiera de los farmacos por separado (31). Los comprimidos de liberacion
prolongada de tramadol y dihidrocodeina fueron eficaces en el tratamiento del dolor tumoral crénico
asociado a CP con metastasis 6seas en el paso Il de la OMS. Los comprimidos de liberacion pro-
longada de tramadol depararon un control algo mejor del dolor y una menor incidencia de efectos
secundarios, sobre todo en relacion con el estrefiimiento (32). El tratamiento del estrefiimiento en
cuidados paliativos se basa en datos experimentales insuficientes. Persiste la incertidumbre sobre el
‘mejor’ tratamiento del estrefimiento en este grupo de pacientes (33).
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Morfina oral es un analgésico eficaz en caso de dolor oncoldgico. Hay indicios cualitativos de su
eficacia, que se compara bien con la de otros opiaceos disponibles. Hay datos limitados que indican
que fentanilo transmucoso proporciona una analgesia mas rapida del dolor intercurrente que morfina
(34).

Morfina es el farmaco de referencia en el tratamiento del dolor moderado o intenso relacionado con
el cancer. Ahora existen alternativas a la morfina, como hidromorfona. Los escasos datos disponibles
no revelan diferencias clinicamente significativas entre hidromorfona y otros opiaceos potentes como
morfina (35). En los pacientes con alivio insuficiente del dolor y toxicidad/efectos adversos intolerables
relacionados con los opiaceos, el cambio a un opiaceo alternativo podria ser la Unica opciéon para
lograr el alivio sintomatico. Sin embargo, los datos que respaldan la practica de un cambio de opiaceo
son en gran medida anecdoticos o se basan en estudios observacionales y no controlados (36).

El dolor intercurrente es un componente habitual y debilitante del dolor en los pacientes con can-
cer. Hay pruebas de que el citrato de fentanilo por via transmucosa oral es un tratamiento eficaz para
controlar el dolor intercurrente (37).

4.1.5 Compresién medular

La compresion medular puede deberse al colapso de un cuerpo vertebral o a la presion de un tu-
mor extradural ubicado en el conducto raquideo. El dolor prodrémico es una caracteristica en el 96 %
de estos pacientes. La incidencia global en los pacientes con CP es inferior al 10 % (38).

La médula toracica es la zona mas frecuente de compresion (70 %) y la incidencia de varios focos
extradurales puede alcanzar el 18 % (39). Ha de considerarse el tratamiento definitivo con cirugia
(descompresion anterior con estabilizacion raquidea) o radioterapia. En ocasiones, el sintoma de dolor
de espalda local desaparece a pesar del aumento de los déficit motores. El motivo es el componente
sensitivo en evolucion de la paraplejia. El uso de corticoides (normalmente dexametasona 16 mg/dia)
para tratar el edema de la médula es transitorio.

Existen ciertos datos de los beneficios de la cirugia descompresiva en pacientes ambulatorios con
factores de mal prondstico con la radioterapia, asi como en pacientes no ambulatorios con una sola
zona de compresion, duracion de la paraplejia < 48 horas, tumores no radiosensibles y supervivencia
prevista de mas de tres meses. Los corticoides en dosis altas entrafian un riesgo notable de efectos
adversos graves (40).

4.1.6 Invasion hepatica

La invasion hepatica por un tumor secundario es una causa frecuente de dolor intenso en el hipo-
condrio, a menudo con irradiacion a la espalda y el omoplato. El mecanismo podria ser el estiramiento
de las terminaciones nerviosas de la capsula hepatica, una irritacion diafragmatica o hemorragia en un
area necrotica del tumor. El dolor hepatico puede controlarse a menudo mediante un ajuste conven-
cional de los analgésicos adecuados o con corticoides.

La radioterapia hepatica total paliativa también puede resultar Util en pacientes cuidadosamente
seleccionados con dolor rebelde, con muchos menos efectos secundarios que las alternativas de
quimioterapia intraarterial o embolizacion de la arteria hepatica. La irradiacion hepatica mejora el dolor
abdominal con escasa toxicidad en mas de la mitad de los pacientes (41). Las dosis no deben ser
superiores a 30 Gy en 15 fracciones diarias 0 su equivalente si pretende evitarse una hepatitis por
radiacion.

4.1.7 Dolor por el tratamiento antineoplasico
4.1.7.1  Dolor agudo asociado al tratamiento hormonal

Exacerbacion del tumor con luliberina (LHRH) en el cancer de prdstata

El inicio del tratamiento con LHRH en el CP provoca una exacerbacion transitoria de los sintomas
en el 5 %-25 % de los pacientes (42,43). Esta exacerbacion esta causada probablemente por una
estimulacion inicial de la liberacion de LH antes de que se produzca la supresion (43,44). El sindrome
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se manifiesta normalmente como un empeoramiento del dolor 6seo o retencion urinaria. También
se ha comunicado compresion de la médula espinal y muerte subita (42). La exacerbacion de los
sintomas suele observarse en la primera semana de tratamiento y dura 1-3 semanas en ausencia
de tratamiento con antagonistas androgénicos. La administracion conjunta de un antagonista de los
receptores de andrégenos al comienzo del tratamiento con un agonista de la LHRH puede prevenir
este fendmeno (45).

4.1.7.2 Dolor cronico asociado al tratamiento hormonal
Ginecomastia

La ginecomastia cronica y la hipersensibilidad mamaria son complicaciones frecuentes de los trata-
mientos antiandrégenos en el CP. La incidencia de este sindrome varia entre los farmacos. Se asocia
con frecuencia a dietilestilbestrol (46), es menos frecuente con flutamida y ciproterona (47-49) y es
infrecuente en los pacientes tratados con agonistas de la LHRH (49).

En los ancianos, la ginecomastia debe diferenciarse de un cancer de mama primario o0 un cancer
secundario en la mama (50).

4.1.8 Conclusiones

Radioterapia, quimioterapia y tratamiento hormonal son todas las técnicas de interés para aliviar el
dolor oncoldgico y quienes tienen que ver con la asistencia de los pacientes con cancer deben tener
ciertos conocimientos del potencial de todos estos tratamientos. Los efectos secundarios causados
por el uso incorrecto de los tratamientos antineoplasicos pueden ser muy molestos y, en todos los
casos, los inconvenientes de un tratamiento deben sopesarse frente a los beneficios paliativos. En
muchos pacientes, el mejor abordaje del alivio del dolor pasa por una colaboracion interdisciplinar.

Se precisan ensayos clinicos bien planificados porque aun queda mucho por aprender acerca de
las indicaciones, dosis, frecuencia y administracion optima de tratamientos antineoplésicos para ali-
viar el dolor. Cirugia, radioterapia, quimioterapia y tratamiento hormonal se emplean principalmente
como tratamiento antitumoral en el alivio del dolor. El uso racional de cualquiera de estos tipos de
tratamiento exige conocimientos de la biologia tumoral y también de los mecanismos de acciéon de
estas técnicas oncoldgicas especificas. El objetivo terapéutico ha de estar absolutamente claro antes
de iniciar el tratamiento.

Debe administrarse un tratamiento radical cuando la enfermedad es potencialmente curable, pero
la intencion ha de ser sintomatica o paliativa cuento el tumor esta avanzado o muy extendido (29).

Los diversos regimenes utilizados para tratar el dolor en los pacientes con CP se han descrito
previamente y se han explicado las bases cientificas de su uso. Sin embargo, hay que destacar la
importancia de una intervencion precoz. La educacion de los pacientes es esencial. Han de conocer
los signos y sintomas iniciales de metastasis, que no siempre se asocian a dolor.

4.1.9 Resumen breve de las recomendaciones (estadio M1) (51-56)

Los grados de comprobacion cientifica (GCC) (1a, 1b, 2a, 2b, 3, 4) y los grados de recomendacion
(GR) (A, B, C) se recogen en la tabla siguiente.

Recomendacion GCC | GR
TRATAMIENTO ANTINEOPLASICO
Tratamiento hormonal (orquiectomia, andlogos de la LHRH, equivalente de die- 1a A
tilestilbestrol)
Blogueo androgénico total: prevencion de exacerbaciones, segunda linea 2b B
Supresion androgénica intermitente experimental 3 B
Hasta ahora no se recomienda la monoterapia con antiandrégenos 1b A
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El tratamiento de primera linea controla la enfermedad durante 12 a 18 meses, 1b A
segunda linea individualizada

Tratamiento sintomatico

Glucocorticoides en dosis bajas 1b A

Quimioterapia

Mitoxantrona mas prednisolona 1b B
Estramustina + vinblastina o etopdsido o paclitaxel 2b B
Docetaxel 1b A

TRATAMIENTO DEL DOLOR

Evaluacion del dolor (localizacion, tipo, intensidad, sufrimiento general) B
Dolor por metastasis dseas dolorosas o inestables (lesiones Unicas)

Radioterapia externa 1b A
Dolor por metastasis 6seas dolorosas (generalizadas)

Tratamiento hormonal primario 1a A

Radioisotopos (estroncio-89 o samario-153) 2 B

Dolor por metastasis dolorosas (muchos focos)

Bisfosfonatos 1b A

Tratamiento sistémico del dolor

Paso 1 de la escalera analgésica de la Organizacion Mundial de la Salud: AINE 1a A
0 paracetamol

Administracion de opiaceos

Ajuste de la dosis 2 B
Acceso a analgesia para el dolor intercurrente 1b A
Antidepresivo triciclico o antiepiléptico en caso de dolor neuropatico 1a A
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4.2 Tratamiento del dolor en los pacientes con carcinoma de células de transicion

4.2.1 Cuadro clinico

El cancer urotelial es el cuarto cancer mas frecuente en los varones y el noveno en las mujeres (1).
El carcinoma de células de transicion (CCT) es el tumor mas frecuente de la vejiga y las vias urinarias
superiores. Surge con mucha mas frecuencia en la vejiga que en el sistema colector (calices, pelvis
renal y uréter).

Desde la perspectiva del dolor, no hay diferencias entre CCT y otros histotipos de tumores urote-
liales malignos. En el carcinoma vesical, el dolor puede estar presente durante la evolucion natural
de la enfermedad (al principio como dolor urente junto con sintomas irritativos o, mas tarde, en la
enfermedad avanzada debido a invasion local de tejidos vecinos o invasion metastasica de érganos).

El CCT del sistema colector renal representa el 5 %-10 % de todos los tumores renales y el 5 %
de todos los CCT de las vias urinarias (2). El CCT del uréter representa solo el 3 % de todos los CCT
(3). En el CCT de las vias urinarias superiores, el dolor es un sintoma inicial en cerca del 30 % de los
casos.

4.2.2 Origen del dolor relacionado con el tumor
CCT de vejiga
Las causas principales del dolor relacionado con el tumor en el CCT de vejiga son:

e Obstruccion de las vias urinarias superiores debido al crecimiento del tumor vesical cerca del
orificio ureteral.

e Invasion de las areas circundantes por un tumor localmente avanzado (pared pélvica, raices
nerviosas y otros érganos como intestino o recto).

e Metastasis 6seas.
e Metastasis en tejidos blandos (rara vez dolorosas).

CCT de las vias urinarias superiores
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Las causas principales del dolor relacionado con el tumor en el CCT de las vias urinarias superiores
son:

e Obstruccion de las vias urinarias superiores (sintoma inicial en cerca del 30 % de los casos).
e Obstruccion aguda por coagulos de sangre.

e Invasion de las areas circundantes por un tumor localmente avanzado (pared abdominal poste-
rior, raices nerviosas, musculos paravertebrales y otros érganos como intestino, bazo o higado).

e Metastasis dseas.

o Metastasis en tejidos blandos (rara vez dolorosas).

4.2.3 Dolor por afectacion local
CCT de vejiga

La obstruccion del orificio ureteral por infiltracion tumoral puede dar lugar a hidronefrosis y dolor
consecutivo en la fosa renal por distension ureteral (dolor visceral). La reseccion transuretral del tumor
resulta eficaz a menudo para eliminar la obstruccion del uréter. En caso contrario, la hidronefrosis se
trata mediante una nefrostomia percutanea transitoria o permanente.

En la enfermedad localmente avanzada, la infiltracion de los tejidos blandos contiguos y érganos
proximos puede provocar un dolor urente agudo por infiltracion de los nervios pélvicos (dolor neuro-
patico). Este dolor se asocia en ocasiones a parestesias con irradiacion a las extremidades inferiores
0 a déficit motor. Cuando el tumor invade 6rganos adyacentes (intestino delgado, recto) puede pro-
ducirse una obstruccion de estos érganos, junto con dolor visceral debido a la distension de visceras
huecas. Ademas, el crecimiento del tumor de vejiga puede causar una obstruccion completa de la
salida vesical con dolor abdominal hipogastrico por distension de la vejiga. La obstruccion de los
vasos linfaticos por adenopatias puede causar linfedema de las extremidades inferiores con dolor por
distension de la fascia muscular (dolor soméatico).

En el cancer de vejiga infiltrante y avanzado, la cistectomia (ya sea radical o citorreductora) y la
desviacion urinaria tienen un efecto favorable sobre el dolor, al eliminar la masa tumoral que invade los
tejidos adyacentes. A veces estan indicadas intervenciones ampliadas, con extirpacion del intestino
afectado. En los sindromes intestinales oclusivos puede necesitarse cirugia paliativa (4).

La quimioterapia tiene ciertos efectos en el 40 %-75 % de los pacientes con enfermedad avanzada
(véase la guia clinica sobre el cancer de vejiga). La quimioterapia alivia el dolor al reducir la masa tu-
moral en los pacientes con respuesta (5-9) (grado de comprobacion cientifica: 1a).

La radioterapia puede ser eficaz para controlar el dolor pélvico por progresion de la enfermedad
local. Con aplicacion de 40-45 Gy en el volumen diana, la radioterapia puede reducir los sintomas
dolorosos locales, pero también puede empeorar los sintomas vesicales irritativos e inducir proctitis
(10) (grado de comprobacion cientifica: 2b).

CCT de las vias urinarias superiores

Los tumores primarios localmente avanzados (por ejemplo, invasion de la pared abdominal pos-
terior, raices nerviosas, musculos paravertebrales y otros érganos como intestino, bazo o higado) se
tratan normalmente mediante cirugia. A veces estan indicadas intervenciones ampliadas, con extir-
pacion del intestino, bazo o musculatura de la pared abdominal afectados. En cuanto al valor de la
quimioterapia, son vélidas las mismas consideraciones para el CCT de las vias urinarias superiores
que para el CCT de vejiga.

4.2.4 Dolor por metastasis

En el CCT avanzado de vejiga o vias urinarias superiores se producen metastasis hematdgenas al
hueso con frecuencia. No hay datos en la bibliografia con respecto al efecto especifico de la quimiote-
rapia sobre las metastasis 0seas aisladas. La radioterapia tiene una funcion analgésica paliativa en las
metastasis 0seas. Con la aplicacion de 10 dosis fraccionadas de 30-35 Gy se reduce rapidamente,
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cuando no se elimina, el dolor en el 80 %-90 % de los casos (10) (grado de comprobacion cientifica:
2b).

También puede utilizarse irradiacion hemicorporal en caso de metastasis ¢seas difusas (10). No
existen estudios especificos sobre el tratamiento de metastasis dseas con radioisétopos en el CCT.

La cirugia ortopédica puede estabilizar fracturas patolégicas (4). La neurocirugia tiene cabida en la
paliacion del dolor derivado de una compresion de la médula espinal.
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http://www.nchbi.nlm.nih.gov/pubmed/10361561 4.3. Pain management in renal cell carcinoma patients 4.3.1
Clinical

4.3.Tratamiento del dolor en los pacientes con carcinoma renal

4.3.1 Cuadro clinico

El carcinoma renal se diagnostica principalmente de forma accidental. No cabe esperar dolor a
menos que el tumor invada areas circundantes u obstruya la salida de la orina por hemorragia y la
formacion consiguiente de coagulos de sangre. Entre el 20 % y el 30 % de los pacientes debuta con
enfermedad metastasica y el 30 % de los que debutan principalmente con un tumor renal localizado
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presenta metastasis durante el seguimiento. El 50 %-60 % de todos los pacientes con carcinoma
renal presenta metastasis a lo largo de la vida y es posible que haya que tratarlos por sintomas, sobre
todo dolor.

El carcinoma renal se propaga principalmente a pulmén, hueso, cerebro, higado y glandula su-
prarrenal ipsolateral o contralateral. Los pacientes con metéastasis tienen una supervivencia a los dos
anos maxima del 20 %, lo que ha de tenerse en cuenta en caso de tratamiento paliativo.

Los origenes principales del dolor relacionado con el tumor son:

¢ Invasion de las areas circundantes por un tumor localmente avanzado (pared abdominal poste-
rior, raices nerviosas, musculos paravertebrales y otros érganos como intestino, bazo o higado).

e Obstruccion de las vias urinarias superiores por hemorragia y la formacion consiguiente de coa-
gulos de sangre.

e Metastasis dseas.

e Metastasis en tejidos blandos (rara vez dolorosas).

4.3.2 Dolor por afectacion local

Los pacientes con invasion de areas circundantes por un tumor primario localmente avanzado (por
ejemplo, invasion de la pared abdominal posterior, raices nerviosas, musculos paravertebrales y otros
érganos como intestino, bazo o higado) sin metastasis suelen presentar dolor. El tratamiento quirdrgi-
co es la Unica opciodn eficaz en este tipo de tumor. A veces estan indicadas intervenciones ampliadas,
con extirpacion del intestino, bazo o musculatura de la pared abdominal afectados. La inmunoterapia
o radioterapia adyuvante carece de efectos beneficiosos demostrados sobre las recidivas.

Incluso en casos de enfermedad metastasica, la nefrectomia paliativa esta indicada para controlar
sintomas importantes tales como hemorragia, dolor o sindromes paraneoplasicos (BPC). Sin embar-
go, la frecuencia con que se controla cada uno de estos sintomas no esta clara y no hay datos en la
bibliografia en que se compare la eficacia de la nefrectomia en situaciones paliativas con otros trata-
mientos como el angioinfarto del tumor.

La radioterapia preoperatoria (30 Gy) o postoperatoria convencional carece de efectos beneficiosos
sobre la supervivencia y produce una demora cuestionable de la progresion local (1).

En la enfermedad metastasica, el estudio 30947 del Grupo genitourinario de la Organizacion eu-
ropea para la investigacion y el tratamiento del cancer (EORTC, European Organization for Research
and Treatment of Cancer) reveld un aumento significativo de la supervivencia con nefrectomia paliativa
mas inmunoterapia en comparacion con inmunoterapia (interferén alfa) aislada (mediana de supervi-
vencia de 17 en comparacion con 7 meses) (2) (grado de comprobacion cientifica: 2b). No hay efectos
especiales sobre el alivio del dolor de la inmunoterapia.

La obstruccion de las vias urinarias superiores por hemorragia y la formacion consiguiente de coa-
gulos de sangre se trata de manera eficaz mediante una nefrectomia radical en caso de un tumor no
metastasico (BPC). Cuando el paciente se encuentre fisicamente bien para someterse a cirugia, ha
de practicarse ésta para aumentar la calidad de vida, por ejemplo, nefrectomia paliativa en caso de
tumor metastasico (BPC).

No hay datos en la bibliografia sobre la eficacia de tratamientos alternativos tales como el angioin-
farto del tumor con respecto a la hemorragia y el alivio del dolor en situaciones paliativas.

Segun las recomendaciones de la OMS, el tratamiento analgésico o el drenaje paliativo de las vias
urinarias debe emplearse cuando el paciente no es idbneo para someterse a una intervencion de
cirugia mayor.

4.3.3 Dolor por metastasis

Los pacientes con metastasis Oseas presentan una esperanza de vida significativamente mayor
(30 meses) que aquellos con metastasis viscerales (11,6 meses) (3).
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Las indicaciones de la cirugia por metastasis dseas son metastasis solitarias que pueden resecarse
completamente, dolor 6seo rebelde al tratamiento y fracturas patoldgicas inminentes o demostrables.
En caso de metastasis 6seas con afectacion extensa de tejidos blandos y dolor intenso correspon-
diente, en ocasiones se precisa la amputacion de una pierna o brazo para mantener una cierta ca-
lidad de vida. Con la cirugia de las metastasis ¢seas se logra una disminucion significativa del dolor
en el 89 %-91 % de los pacientes (4-6) (grado de comprobacion cientifica: 2b/3). Ademas, la cirugia
previene las fracturas patolégicas y la compresion medular y tiene un efecto importante sobre la su-
pervivencia.

La embolizacion preoperatoria de metastasis dseas o la embolizacion aislada consigue un alivio
suficiente del dolor en presencia de metastasis dseas hipervascularizadas (7,8) (grado de comproba-
cion cientifica: 3).

La radioterapia en dosis altas para el tratamiento paliativo de las metastasis 6¢seas dolorosas ha
demostrado ser eficaz en el 50 %-75 % de todos los pacientes con cancer renal (9-11) (grado de
comprobacion cientifica: 3) y en el 67 % de las metastasis ¢seas en general (12) (grado de compro-
bacion cientifica: 2b). Carece de efectos sobre la supervivencia.

En estudios pequenos, el tratamiento con radionuclidos, por ejemplo, estroncio-89 (8°Sr), parece
lograr un buen alivio del dolor en las metastasis dseas por carcinoma renal (13) (grado de comproba-
cion cientifica: 3). No hay un estudio prospectivo extenso con respecto al alivio del dolor a largo plazo.

Las metastasis 0seas muestran una respuesta escasa a la inmunoterapia y no se ha demostrado
ninguna ventaja en cuanto al alivio del dolor. El tratamiento hormonal y la quimioterapia son incluso
menos eficaces, por lo que carecen de importancia para controlar el dolor.

El tratamiento de las metastasis en tejidos blandos se realiza de forma similar al de la enfermedad
localmente avanzada. La radioterapia para tratar metastasis en tejidos blandos carece de efectos
beneficiosos demostrados con respecto al control del dolor y el tumor. La radioterapia preoperatoria
(30 Gy) o postoperatoria convencional carece de efectos beneficiosos sobre la supervivencia y produ-
ce una demora cuestionable de la progresion local (1).

La inmunoterapia aislada logra una respuesta global en el 15 %-27 % de los pacientes (14). La
inmunoterapia en combinaciéon con quimioterapia (interleucina-2 + interferén alfa + 5-fluorouracilo)
es el tratamiento més eficaz, de modo que depara una respuesta tumoral parcial hasta en el 46 %
de los pacientes y una respuesta completa en el 15 % como maximo. Sin embargo, estas tasas de
respuesta se observan casi exclusivamente en el caso de metéastasis pulmonares y ganglionares (15).

El dolor por metastasis en tejidos blandos se comporta, probablemente, de manera analoga a la
respuesta tumoral, aungque no se dispone de datos relativos al control del dolor con inmunoterapia.

El tratamiento hormonal carece de efectos beneficiosos demostrados sobre la supervivencia o el
alivio del dolor.
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4.4 Tratamiento del dolor en los pacientes con carcinoma suprarrenal

El carcinoma suprarrenal es una enfermedad rara y tiene un prondstico desfavorable. Las lesiones
suprarrenales no funcionales de mas de 5 cm de diametro deben extirparse porque tienen una pro-
babilidad elevada de ser malignas (1).

4.41 Feocromocitoma maligno

Los feocromocitomas se originan en los feocromocitos, las células predominantes en la médula su-
prarrenal y que también se encuentran en los paraganglios proximos a la aorta y, en menores cantida-
des, en los ganglios del sistema nervioso simpatico (2). Cuando se diagnostica y trata correctamente,
esta enfermedad es curable a menos que existan metastasis.

La tomografia computarizada (TC) y la resonancia magnética (RM) presentan la mayor sensibilidad
para detectar estos tumores, de modo que alcanzan el 94 %-100 %. Una gammagrafia con ¥'J-MIBG
('*'J-metayodobencilguanidina) es positiva en el 87 % de los casos (3).

En caso de metéstasis, la quimioterapia con ciclofosfamida, vincristina y dacarbazina tiene un
efecto escaso (4) (grado de comprobacion cientifica: 2b), si bien las dosis terapéuticas de *'J-MIBG
(833 GBqg = 900 mGi) pueden producir ciertos resultados (5,6) (grado de comprobacion cientifica: 2b).
Se ha descrito una tasa de respuesta hormonal del 50 %. No hay bibliografia especial en cuanto al
alivio del dolor con '¥'J-MIBG en feocromocitomas metastasicos, aunque cabe esperar una tasa de
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respuesta, como minimo, equivalente a la de las concentraciones hormonales.

Los feocromocitomas malignos se consideran radiorresistentes, aunque hay algunos casos en 1os
que la radioterapia provoca una remision parcial (7) (grado de comprobacion cientifica: 3). No hay
informacion sobre la eficacia de la radiacion en cuanto al alivio del dolor en caso de metastasis 6seas
0 en los tejidos blandos.

4.4.2 Tratamiento del dolor
Los principales puntos a destacar son los siguientes.

e La mejor forma de tratar el dolor 6seo o de tejidos blandos debido a metéstasis es con dosis
terapéuticas de *'J-MIBG, siempre que el feocromocitoma capte este radionuclido (8) (grado
de comprobacion cientifica: 2b). No hay bibliografia relativa a la quimioterapia o radioterapia y el
alivio del dolor en el feocromocitoma metastasico.

¢ Tratamiento sintomatico del dolor con farmacos, etc., siguiendo las recomendaciones del apar-
tado 3.4.

4.4.2.1 Carcinomas corticosuprarrenales

Los carcinomas de la corteza suprarrenal son muy malignos, con metéastasis locales y he-
matdgenas. La supervivencia a los cinco anos es del 25 %-43 % en los pacientes tratados con
todas las modalidades. Los pacientes con metastasis a distancia presentan una supervivencia
media de tan so6lo 4 meses (9). Un estudio de necropsias reveld metastasis en pulmones (60 %),
higado (50 %), ganglios linfaticos (48 %), hueso (24 %) y pleura/corazén (10 %) (10). Ademas,
estos tumores se extienden a menudo directamente a las estructuras adyacentes, especial-
mente al rindn.

La quimioterapia tiene una eficacia escasa. El farmaco mas eficaz es mitotano, un antiadrenérgico.
La tasa de respuesta tumoral es del 25 %-35 % (9,11) (grado de comprobacion cientifica: 2a). Aun no
se ha confirmado si la quimioterapia prolonga la supervivencia.

La radioterapia no ha resultado Util, salvo con fines paliativos y de tratamiento del dolor (12) (grado
de comprobacion cientifica: 2b).

4.4.2.2 Tratamiento del dolor segun su origen
Los principales puntos a destacar son los siguientes.

e Los sintomas abdominales son tipicos cuando se consulta por primera vez por el tumor.
El tratamiento consiste en la extirpacion quirdrgica del tumor primario, con intentos de ex-
tirpar toda la lesion aun cuando la reseccion de las estructuras adyacentes sea necesaria,
asi como la reseccion de los ganglios linfaticos locales.

e |Las metastasis en tejidos blandos y éseas que producen sintomas locales pueden tratarse con
radioterapia (8,12). No hay bibliografia relativa al uso de quimioterapia o radioterapia como ins-
trumentos para aliviar el dolor en los carcinomas corticosuprarrenales metastasicos.

e Tratamiento sintoméatico del dolor con farmacos, etc., siguiendo las recomendaciones del apar-
tado 3.4.
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4.5.Tratamiento del dolor en los pacientes con cancer de pene

4.5.1 Cuadro clinico

En Europa, el cancer de pene es una enfermedad relativamente rara; su incidencia es inferior a
2/100.000 varones y ano, lo que representa menos del 1 % de todos los canceres en l0s varones.
Se trata de una enfermedad de los varones de edad avanzada, con un aumento de la incidencia en
torno a los 60 afos, que alcanza un maximo alrededor de los 80 afos. La propia lesion peniana alerta
habitualmente al paciente sobre la presencia de un cancer de pene, que en la mayoria de los casos
aparece en el glande (48 %) vy el prepucio (21 %). Parece que los pacientes con cancer de pene tar-
dan en solicitar atencion médica (verglenza, culpa, miedo, ignorancia y abandono). Este grado de
negacion es sustancial, ya que el pene se observa y manipula todos los dias. El dolor no aparece en
proporcion a la extension del tumor local y no suele ser un sintoma inicial (1).

Hasta ahora, no hay consenso sobre el tratamiento de la enfermedad metastasica y hay pocos es-
tudios controlados de significacion estadistica en los que se haya analizado el carcinoma de pene y el
dolor relacionado con el cancer. La mayoria de los principios para tratar el dolor del carcinoma de pros-
tata son vélidos en este contexto, aunque también han de tenerse en cuenta los siguientes aspectos.

El dolor puede surgir en los estadios iniciales y avanzados del cancer de pene. En los estadios
iniciales, el dolor agudo podria deberse a una disfuncion miccional (obstruccion subvesical). En el
capitulo 4 se presenta informacion detallada sobre el tratamiento de la obstruccion de la salida vesical
en el cancer de prostata.

En los estadios avanzados de la enfermedad, el dolor suele estar causado por metastasis o afectacion
ganglionar. La afectacion de los ganglios inguinales desempena una funcion importante. Los ganglios linfa-
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ticos positivos son relativamente frecuentes en el cancer de pene, de modo que los ganglios inguinales o
pélvicos son los que resultan afectados con mayor frecuencia. Puede haber ganglios positivos en mas del
50 % de los casos y una linfadenectomia sistematica resulta curativa en cerca del 50 % de estos pacientes.

Entre todas las posibles complicaciones tras una linfadenectomia inguinal e ilioinguinal, el linfedema
permanente y discapacitante del escroto y las extremidades inferiores es frecuente.

El dolor puede deberse a:
e Presion local por la masa tumoral o infiltracion de visceras huecas.

e [infedema del escroto y las extremidades inferiores.

4.5.2 Dolor por afectacion local
Invasion de tejidos blandos y visceras huecas

La obstruccion de la salida de la vejiga y ureteral se trata de la misma forma que se ha descrito en
el apartado 4.1.2.2.

4.5.3 Linfedema

Los pacientes con una masa tumoral inguinal enorme, 0 que quedan con tejido inguinal cicatricial
tras la linfadenectomia, presentan linfedema de las extremidades inferiores con mucha frecuencia.
Es mas habitual en caso de afectacion de los ganglios inguinales e iliacos. El tratamiento del linfede-
ma comprende técnicas fisioterapicas (uso de vendajes, medias elasticas o dispositivos de bombeo
neumatico), que mejoran la funcion y alivian el dolor y la pesadez. El uso de dispositivos ortopédicos
permite inmovilizar y dar soporte a estructuras dolorosas o debilitadas y los dispositivos de apoyo son
de gran utilidad en los pacientes con dolor que se precipita al cargar peso o caminar.

4.5.4 Dolor por metastasis
Tratamiento antineoplasico para aliviar el dolor

La primera fase del tratamiento del dolor es el tratamiento antineoplasico: habitualmente cirugia
(penectomia parcial o total o emasculacion con linfadenectomia), radioterapia (no tan eficaz, con fines
paliativos) y quimioterapia. Cuando esto no da resultado o no es factible, la segunda fase requiere far-
macoterapia analgésica sistémica (escalera de la OMS). La experiencia con el tratamiento combinado
con quimioterapia mas cirugia o radioterapia es muy limitada debido a la rareza relativa del carcinoma
de pene (1) (véanse también las recomendaciones sobre el cancer de pene).

4.5.5 Conclusiones

Actualmente, no pueden ofrecerse recomendaciones concluyentes o de aplicacion universal sobre
el control del dolor relacionado con el tratamiento del carcinoma de pene metastasico. Hasta la fecha,
el tratamiento ha sido de naturaleza experimental; los resultados obtenidos con otros tratamientos
antineoplasicos deben adaptarse a falta de una estrategia mejor documentada. Al igual que en otros
lugares, ha de prestarse atencion a las recomendaciones que resultan adecuadas para tratar las me-
tastasis y los 6rganos afectados (véase también la guia clinica de la EAU sobre el cancer de pene).

4.5.6 Bibliografia

1. Lynch DF Jr, Pettaway CA. Tumours of the penis. In: Walsh P, Retik AB, Darracott Vaughan E, Wein
AJ (eds). Campell’s Urology, 8th ed. 2002, Elsevier Science, vol. 4, pp. 2945-2982.

4.6 Tratamiento del dolor en los pacientes con cancer de testiculo

4.6.1 Cuadro clinico

El cancer de testiculo afecta generalmente a varones jovenes que se encuentran en el tercer o cuar-
to decenio de vida. Se diagnostica principalmente como una masa intraescrotal. Aproximadamente
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el 20 % de los pacientes consulta por dolor escrotal o inguinal, que desaparece tras la orquiectomia.
Tan solo el 11 % refiere dolor de espalda o en la fosa renal cuando consulta por primera vez (1). Los
principales puntos a destacar son los siguientes:

e Un tumor primario avanzado con dolor por metastasis 6seas es muy raro, sin superar el 3 %,

COmMo maximo, en la primera consulta.

e Debe tratarse causalmente con quimioterapia primaria y analgésicos adyuvantes.

4.6.2 Dolor por afectacion local

La orquiectomia es un tratamiento eficaz del dolor local ocasionado por la masa escrotal.

4.6.3 Dolor por metastasis

Los principales puntos a destacar son los siguientes.

o El dolor de espalda o en la fosa renal debido a adenopatias retroperitoneales desaparecera poco

a poco con la quimioterapia a medida que disminuya la masa (grado de comprobacion cientifica:
2b) (véase la guia clinica sobre el cancer de testiculo). Se recomienda el uso temporal de analgé-
sicos (véase el apartado 3.4.5 de esta guia clinica).

Las metastasis en los ganglios linfaticos retroperitoneales también pueden causar una obstruc-
cion del uréter, que origina hidronefrosis sintomatica con dolor de espalda o en la fosa renal vy,
quiza, fiebre afadida. El tratamiento de eleccion es el tratamiento inmediato de la hidronefrosis
mediante la implantacion de una endoprotesis ureteral o la insercion de una nefrostomia percu-
tanea.

El dolor 6seo por metastasis dseas es muy raro y aparece principalmente en pacientes con
enfermedad avanzada primaria y recidiva después de la quimioterapia (2,3). El tratamiento es
posible mediante quimioterapia o quimioterapia de segunda linea (véase la guia clinica sobre el
cancer de testiculo). No hay bibliografia sobre la radioterapia en caso de recidiva y limitacion para
administrar quimioterapia adicional.

El dolor de espalda y los sintomas neuroldgicos debidos a compresion de la médula espinal por
metastasis vertebrales pueden exigir una intervencion quirdrgica urgente (3) (grado de compro-
bacion cientifica: 3).

4.6.4 Bibliografia

1.

Hernes Eh, Harstad K, Fossé& SD. Changing incidence and delay of testicular cancer in southern Norway (1981-
1992). Eur Urol 1996;30(3):349-57.

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/8931969

Hitchins RN, Philip PA, Wignall B, Newlands ES, Begent Rh, Rustin GJ, Bagshawe KD. Bone disease in testicular
and extragonadal germ cell tumours. Br J Cancer 1988 Dec;58(6):793-6.
http://www.ncbi.nim.nih.gov/pubmed/3224081

Merrick MV. Bone scintigraphy in testicular tumours. Br J Urol 1987 Aug;60(2):167-9.
http://www.ncbi.nim.nih.gov/pubmed/3664206

Rnold PM, Morgan CJ, Morantz RA, Echard DA, Kepes JJ. Metastatic testicular cancer presenting as spinal cord
compression: report of two cases. Surg Neurol 2000 Jul;54(1):27-383.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11024504

4.7.Resumen breve de las recomendaciones

En la tabla 7 se recoge la eficacia de las opciones terapéuticas en el alivio del dolor (opinion de

expertos).
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Tabla 7: Eficacia de las opciones terapéuticas en el alivio del dolor (opinién de expertos)

Origen del dolor cr | cet | cp Cancer de | Cancer su- | Cancer de
Opciones terapéuticas pene prarrenal | testiculo
Metastasis 6seas
Cirugia +++ ? + ? ? +
Radioterapia ++ ++ +++ ? + ?
Radionuclidos + ? +++ ? -
Quimioterapia - ? + ? - T
Inmunoterapia - - - ? ? ?
Tratamiento hormonal - - - - _
Analgésicos +++ |+ | A+ +++ +++ +++
Infiltracion de tejidos blandos
Cirugia +++ |+ - ? ? +
Radioterapia - + ? + ?
Quimioterapia + + ? .
Inmunoterapia + - - ? ? ?
Tratamiento hormonal - - ++ - - _
Analgésicos +++ |+ | A+t +++ +++ +++
Infiltraciéon y compresion de nervios
Cirugia +4++ | +++ ++ ? ? ++
Radioterapia + + ++ ? + ?
Quimioterapia + + ? ? +++
Inmunoterapia + - - ? ? 2
Tratamiento hormonal - - - - -
Analgésicos +++ | |+ +++ +++ +++

CR = carcinoma renal; CCT = carcinoma de células de transicion; CP = cancer de prostata; ? = au-
sencia de datos concluyentes sobre el control del dolor; - = ausencia de control del dolor; + = control
escaso del dolor; ++ = control moderado del dolor; +++ = control satisfactorio del dolor.

5. TRATAMIENTO DEL DOLOR POSTOPERATORIO

5.1 Generalidades

El dolor postoperatorio se define como un sintoma esperado e inevitable en un paciente quirdrgico
asociado a lesiones tisulares quirlrgicas, presencia de drenajes y tubos, complicaciones postopera-
torias 0 una combinacion de todas las anteriores (1,2).

El dolor postoperatorio suele subestimarse y tratarse de manera insuficiente (1,3). Aproximadamen-
te el 70 % de los pacientes quirdrgicos experimenta un cierto grado (moderado, intenso o extremo) de
dolor postoperatorio (3,4) (grado de comprobacion cientifica: 1a).

Los resultados del tratamiento insuficiente del dolor postoperatorio comprenden una mayor mor-
bimortalidad, debida principalmente a complicaciones respiratorias y tromboembdlicas, una mayor
estancia hospitalaria, un deterioro de la calidad de vida y aparicion de dolor crénico (1,3,5-7) (grado
de comprobacion cientifica: 1a).
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El objetivo de la guia clinica sobre el dolor postoperatorio consiste en definir un tratamiento mas se-
guro y eficaz del dolor, introducir una evaluacion adecuada del dolor y la planificacion de las técnicas
de control del dolor y fomentar la formacion del personal médico y de enfermeria en este campo (1,3).

5.2 Importancia del tratamiento eficaz del dolor postoperatorio

Las consecuencias fisioldgicas del dolor postoperatorio se muestran en la tabla 8, todas las cua-
les pueden retrasar o alterar la recuperacion postoperatoria e incrementar el coste econdmico de la
cirugia como consecuencia del mayor periodo de hospitalizacion (13,14) (grado de comprobacion
cientifica: 3). Un control insuficiente del dolor postoperatorio también puede dar lugar a la aparicion de

dolor crénico tras la intervencion quirdrgica (15,16) (grado de comprobacion cientifica: 2b).

Tabla 8: Consecuencias fisioldgicas del dolor postoperatorio

Proceso Consecuencias Cita GCC
Respuesta de estrés a | ® El traumatismo tisular provoca la liberacion de media- 8 2a
la cirugia dores de la inflamacion y de hormonas de estrés
e | a activacion de esta ‘respuesta al estrés’ origina:
— retencion de agua y sodio
— aumento del metabolismo
Complicaciones respi- | ® Respiracion superficial 9 2b
ratorias e Supresion de la tos
e Colapso lobulillar
e Retencion de secreciones pulmonares
¢ Infecciones
Complicaciones car- e Hipertension arterial 10 2b
diovasculares e Taquicardia
e Aumento del trabajo miocardico, lo que puede pro-
vocar:
— isquemia miocardica
— angina de pecho
— infarto
e Se trata de las complicaciones cardiovasculares mas
frecuentes después de cirugia uroldgica
Complicaciones e |La reduccion de la movilidad debido al control insufi- 11 2a
tromboembdlicas ciente del dolor puede dar lugar a episodios tromboe-
mbadlicos
Complicaciones e Estasis gastrica 12 2b
digestivas ¢ leo paralitico
e Aparecen con frecuencia, sobre todo con intervencio-
nes urolégicas abiertas
Complicaciones e E| encamamiento prolongado debido al control insufi- 13 3
osteomusculares ciente del dolor puede dar lugar a:
— movilidad reducida
— atrofia muscular
Complicaciones e E| dolor perioperatorio puede provocar miedo y ansie- | 13, 14 3
psicologicas dad, lo que puede dar lugar a:
- ira
— resentimiento
— hostilidad hacia el personal médico y de enfermeria
e Estos sintomas se acompafan a menudo de insomnio
GCC = grado de comprobacion cientifica
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5.2.1 Objetivos del tratamiento eficaz del dolor postoperatorio
Los objetivos del tratamiento eficaz del dolor postoperatorio son:
e Mejorar la comodidad y satisfaccion del paciente.
o Facilitar la recuperacion y la capacidad funcional.
e Reducir la morbilidad.

e Fomentar un alta rapida del hospital (1-3) (grado de comprobacion cientifica: 1a).

Recomendacion GR

e EI dolor postoperatorio debe tratarse adecuadamente para evitar complicaciones B
postoperatorias y la aparicion de dolor crénico.

GR = grado de recomendacion

5.3 Métodos de tratamiento del dolor pre y postoperatorio

5.3.1 Preparacioén preoperatoria del paciente:
e Evaluacion del paciente.
e Ajuste o continuacion de la medicacion para evitar un sindrome de abstinencia.
e Premedicacion como parte de una analgesia multimodal.

¢ Intervenciones cognitivo-conductistas sobre el paciente y la familia con el fin de aliviar la ansie-
dad y el miedo al dolor postoperatorio. Esto reduce a su vez la cantidad de analgesia postopera-
toria necesaria y conlleva un tratamiento mejor y mas eficaz del dolor (1) (grado de comprobacion
cientifica: 1a).

Durante esta fase, los pacientes deben ser informados de las distintas opciones y métodos de
analgesia postoperatoria, asi como de sus efectos beneficiosos y adversos. Esto les permitira tomar
una decision informada junto con sus médicos (1).

Recomendacion GR

e La evaluacion y la preparacion preoperatorias del paciente permiten un tratamiento A
mas eficaz del dolor

GR = grado de recomendacion

5.3.2 Evaluacioén del dolor

Una evaluacion detenida del dolor por parte del cirujano o el equipo de dolor agudo puede conllevar
un control mas eficaz del dolor, dosis suficientes de los farmacos correctos y una menor morbimor-
talidad (1,4) (grado de comprobacion cientifica: 2a). El dolor ha de evaluarse antes y después del
tratamiento.

En la unidad de recuperacion (UR), el dolor debe evaluarse, tratarse y reevaluarse inicialmente cada
15 minutos y, después, cada 1-2 horas. Tras el alta desde la UR a la planta de cirugia, el dolor debe
evaluarse cada 4-8 horas antes y después del tratamiento (17,18).

Se han descrito diversas escalas de valoracion para medir el dolor postoperatorio, aunque su prin-
cipal inconveniente radica en que todas son subjetivas, 1o que hace que sus resultados sean dificiles
de evaluar, sobre todo en los pacientes con problemas de comunicacion (18). En la tabla 9 se recogen
algunos ejemplos de estas escalas.
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Tabla 9: Escalas de valoracion del dolor postoperatorio*

Tipo de escala Descripcion
e Escala de valora- Se trata de una escala de 5 puntos que describe el dolor como ausente,
cion verbal (EVV) leve, moderado, intenso 0 muy intenso
e Escala analégica Se trata de una linea recta, de 100 mm de longitud, en la que un extremo
visual (EAV) representa “ausencia de dolor” y el otro, “el dolor mas intenso”. El pacien-
te pone una marca en la linea en el punto que refleja el grado de dolor
experimentado
e FEscala de valora- El dolor se valora numéricamente de O (ausencia de dolor) a 10 (dolor

cion numérica (EVN | intenso)

e Expresion facial Se trata de una escala de seis caras que muestran expresiones que varian
entre la sonrisa y la tristeza. Se emplea con frecuencia en ninos o pacien-
tes que tienen dificultades de comunicacion

e indices complejos Un ejemplo es el cuestionario de dolor de McGill. Consta de 20 grupos de
de evaluacion del palabras para describir el dolor, de entre las que elige el paciente siguien-
dolor do un protocolo especifico

* Tomado de Jensen y cols. (1992) (17) y Herr y cols. (2002) (18).

Recomendacion GR

e Una evaluacion adecuada del dolor postoperatorio puede dar lugar a un control mas B
eficaz del dolor y a menos complicaciones postoperatorias.

GR = grado de recomendacion

5.3.3 Analgesia preventiva

La analgesia preventiva se define como la administracion de analgésicos antes de la incision quirdr-
gica para evitar que se establezca una sensibilizacion central a partir de la incision o la lesion inflama-
toria con el fin de conseguir un control éptimo del dolor postoperatorio (19). Se han utilizado diversos
farmacos y técnicas con este propdsito. Los resultados de los ensayos clinicos sobre la eficacia de la
analgesia preventiva son controvertidos (19,20) (grado de comprobacion cientifica: 2b).

5.3.4 Técnicas analgésicas sistémicas

5.3.4.1 Antiinflamatorios no esteroideos (AINE)

Estos farmacos acttan inhibiendo la ciclooxigenasa (COX) y la produccion consiguiente de prosta-
glandinas. Las principales ventajas de los AINE son que producen analgesia sin depresion respiratoria
ni sedacion y que parecen reducir la necesidad de opiaceos (21). Sin embargo, su efecto analgésico
no es suficientemente potente para controlar el dolor postoperatorio intenso (22). En la tabla 10 se
muestran detalles sobre la posologia y administracion de AINE.

Tabla 10: AINE: farmacos, posologia y administracion

Farmaco | Dosis por dia | Via de administracion
AINE convencionales (inhibidores no selectivos de la COX)
Ketorolaco 10-30 mg cuatro veces al dia Oralo IV
lbuprofeno 400 mg tres veces al dia Oral
Ketoprofeno 50 mg cuatro veces al dia Oralo IV
Diclofenaco 75 mg dos veces al dia Oralo IV
50 mg tres veces al dia Oralo IV
100 mg dos veces al dia Rectal
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Inhibidores selectivos de la COX-2

Meloxicam 15 mg una vez al dia Oral

Lornoxicam 4-8 mg dos veces al dia Oralo IV
Celecoxib 200 mg una vez al dia Oral

Parecoxib 40 mg una o dos veces al dia Sdlo en forma IV

AINE = antiinflamatorios no esteroideos; |V = intravenosa.

La administracion intravenosa de AINE ha de iniciarse 30-60 minutos antes del final estimado de la
intervencion quirdrgica y la administracion oral debe iniciarse lo antes posible. La administracion intra-
muscular de analgésicos para controlar el dolor postoperatorio suele evitarse debido a la variabilidad
de las concentraciones séricas del farmaco y al dolor provocado por la inyeccion (23).

Efectos adversos

Los principales efectos adversos son (22):

e |rritacion gastrica, formacion de Ulceras, hemorragias.
e Insuficiencia renal.

e Broncoespasmo, empeoramiento del asma.

¢ Disfuncion plaquetaria, inhibicion del tromboxano A2.
e Hemorragia perioperatoria.

¢ |nhibicion de la consolidacion ésea y la osteogenia.

Los inhibidores selectivos de la COX-2 se asocian a menos complicaciones digestivas y a una
mejor consolidacion dsea y provocan una inhibicion plaguetaria minima en comparacion con los inhi-
bidores no selectivos de la COX (24). Sin embargo, los inhibidores de la COX-2 se encuentran con-
traindicados para uso a largo plazo en pacientes con problemas cardiovasculares, como infarto de
miocardio, angina de pecho, hipertension arterial y aterosclerosis. Esto se debe a que rofecoxib (que
ya se ha retirado) produjo un aumento significativo de los episodios tromboembdlicos en comparacion
con placebo (25). El uso de inhibidores de la COX-2 esta aprobado para el tratamiento breve del dolor
postoperatorio.

Recomendacién GR

e | os AINE no son suficientes como analgésicos Unicos tras intervenciones de cirugia B
mayor.

e |os AINE suelen ser eficaces tras intervenciones de cirugia menor o moderada. B

e Los AINE disminuyen a menudo la necesidad de opiaceos. B

e Ha de evitarse el uso prolongado de inhibidores de la COX en pacientes con enferme- B

dad cardiovascular aterosclerética.

GR = grado de recomendacion
5.3.4.2 Paracetamol

Paracetamol es un antipirético y analgésico para el dolor postoperatorio leve a moderado relativa-
mente seguro vy eficaz. En caso de dolor postoperatorio intenso, la administracion conjunta de para-
cetamol con opiaceos potentes parece reducir el consumo de opiaceos (26) (grado de comprobacion
cientifica: 2). No esta claro su mecanismo exacto de accion, aunque podria actuar mediante una
inhibicion central de la produccion de COX (27).

Posologia y vias de administracion

e 1 g cuatro veces al dia (por via oral, IV o rectal). La dosis debe reducirse a 1 g tres veces al dia
en los pacientes con insuficiencia hepatica.
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e La administracion IV de paracetamol ha de iniciarse 30 minutos antes de finalizar la intervencion
quirdrgica y la administracion oral, en cuanto sea posible.

Efectos adversos

No se han observado efectos adversos importantes en los pacientes tratados con paracetamol
por dolor postoperatorio agudo. Hay que tener precaucion al administrarlo a pacientes con alco-
holismo crénico o insuficiencia hepatica. Una dosis > 6 g/24 h puede causar insuficiencia renal
aguda.

Combinaciones de paracetamol con opidceos

El uso de paracetamol en combinacién con un opiaceo (tabla 11) proporciona una analgesia
postoperatoria adecuada en caso de dolor leve a moderado sin los efectos adversos de los opia-
ceos potentes. Las combinaciones de paracetamol/opiaceo se administran cuatro veces al dia.

Tabla 11: Posologia y administracion de combinaciones de paracetamol/opiaceo

Paracetamol Opiaceo Veces |Via de administracion
al dia

e Paracetamol 1 g Codeina 60 mg 4 Oral o rectal

e Paracetamol 600-650 mg | Codeina 60 mg 4 Oral o rectal

e Paracetamol 500 mg Codeina 30 mg 4 Oral o rectal

e Paracetamol 300 mg Codeina 30 mg 4 Oral o rectal

e Paracetamol 650 mg Dextropropoxifeno 65 mg 4 Oral

e Paracetamol 600-650 mg | Tramadol 75-100 mg 4 Oral

e Paracetamol 325 mg Oxicodona 5 mg 4 Oral

Recomendacion GR

e Paracetamol es muy Util para tratar el dolor postoperatorio porque reduce el consumo B
de opiaceos.

e Paracetamol alivia el dolor postoperatorio leve en monoterapia sin efectos adversos B
importantes.

GR = grado de recomendacion
5.3.4.3 Metamizol

Metamizol es un antipirético y analgésico eficaz que se utiliza en caso de dolor postoperatorio leve
a moderado y colico nefritico. Su uso esta prohibido en Estados Unidos y algunos paises europeos
debido a los casos aislados publicados de neutropenia y agranulocitosis. En otros paises se con-
sidera un analgésico y antipirético Util para uso en caso de dolor moderado. Aunque los datos son
controvertidos, lo mejor es evitar el uso prolongado de metamizol (28,29) (grado de comprobacion
cientifica: 2b).

Posologia y via de administracion
La dosis es de 500-1.000 mg cuatro veces al dia (por via oral, IV o rectal).
Efectos adversos

Aparte de casos esporadicos de neutropenia y agranulocitosis, metamizol puede ocasionar
efectos secundarios leves como nauseas, hipotension ligera y reacciones alérgicas. Se han des-
crito reacciones alérgicas y la complicacion rara de agranulocitosis soélo tras su administracion
IV directa, por lo que metamizol debe administrarse por goteo (1 g en 100 ml de solucién salina
fisiologica).
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5.3.4.4 Opiaceos

Los opiaceos son el tratamiento de primera linea del dolor postoperatorio agudo intenso (tabla 12).
El principio clave de su uso seguro y eficaz consiste en ajustar la dosis en funcion del alivio del dolor
y en reducir al minimo los efectos adversos (30).

Tabla 12: Opiaceos: farmacos, posologia y administracion

Farmaco Dosis por dia Via de administracion
Opidceos potentes
e Morfina* 5-10 mg seis a ocho veces Oral
e Morfina* 10-15 mg seis a 12 veces SColM
e Petidina 50-100 mg seis a ocho veces IV, SC o IM
e (Oxicodona 5-10 mg cuatro a seis veces Oral, IV o SC
Opiaceos débiles
e Tramadol 50-100 mg cuatro a seis veces Oral, Vo IM
e Codeina 30-60 mg (combinado con paracetamol) cuatro | Oral o rectal
veces

*Un método sencillo para calcular la dosis diaria de morfina en adultos (20-75 afios) es: 100 - edad
del paciente = morfina al dia en mg.
SC = subcutanea; IM = intramuscular; IV = intravenosa.

Vias de administracion

Los opiaceos pueden administrarse por via oral, intravenosa, subcutanea, transdérmica, epidural,
intratecal e intramuscular. Sin embargo, la administracion intramuscular es menos frecuente debido a
la absorcion erratica y al dolor innecesario de la inyeccion (2).

5.3.4.5 Analgesia controlada por el paciente (ACP)

La administracion sistémica de opiaceos puede seguir un régimen ‘a demanda’ o0 una administra-
cion ‘pautada’. La forma mas eficaz es la analgesia controlada por el paciente (ACP) (31,32) (grado de
comprobacion cientifica: 1a). Los regimenes posolégicos habituales de ACP se recogen en la tabla 13.

Tabla 13: Régimen posolégico habitual de ACP

Farmaco Tamaiio del bolo Intervalo de cierre | Infusion continua

(concentracion) (min)

e Morfina (1 mg/ml) 0,5-2,5mg 5-10 0,01-0,08 mg/kg/h

e Fentanilo (0,01 mg/ml) | 10-20 pg 5-10 0,5-0,1 pg/kg/h

e Petidina (10 mg/ml) 5-25 mg 5-10 -

Recomendacién GR

e |a ACP intravenosa consigue una analgesia postoperatoria superior, lo que mejora la A
satisfaccion del paciente y reduce el riesgo de complicaciones respiratorias.

GR = grado de recomendacion

5.3.4.6 Fentanilo

Fentanilo se ha administrado por via transdérmica para tratar el dolor postoperatorio, aunque su
USO por esta via se ha visto limitado por la dificultad para ajustar la concentracion del farmaco (33). El
sistema transdérmico iontoforético de fentanilo HCI (fentanilo ITS) es un sistema sin aguja controlado
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por el paciente que administra una dosis preprogramada de fentanilo a demanda. Resulta muy eficaz
en el tratamiento del dolor posoperatorio intenso (34) (grado de comprobacion cientifica: 1a).

Efectos adversos
Los principales efectos adversos son:
e Depresion respiratoria, apnea.
e Sedacion.
e Nauseas/vomitos.
e Prurito.
e Estrenimiento.
o Hipotension.
5.3.4.7 Dosis equianalgésicas de opiaceos

Las dosis equianalgésicas parenterales y orales mas frecuentes de opiaceos se recogen en la
tabla 14.

Tabla 14: Dosis equianalgésicas habituales para la administracion parenteral y oral de opiaceos*

Farmaco Parenteral (mg) Oral (mg)
e Morfina 10 30

e Fentanilo 0.1 -

e Petidina 75 300

e Oxicodona 15 20-30

e Dextropropoxifeno - 50

e Tramadol 37.5 150

e (Codeina 130 200

* Todas las dosis de opiaceos enumeradas son equivalentes a 10 mg de morfina parenteral. La dosis
intratecal es la centésima parte y la dosis epidural es la décima parte de la dosis necesaria por via
sistémica del opiaceo.
5.3.5 Técnicas analgésicas regionales
5.3.5.1 Anestésicos locales

Los anestésicos locales utilizados con mayor frecuencia son:

e Bupivacaina.

e | -bupivacaina.

¢ Ropivacaina.

Se considera que bupivacaina es cardiotdxica a dosis altas. L-bupivacaina y ropivacaina parecen
mas seguras. Ropivacaina presenta la accion de duracion mas prolongada.

5.3.5.2 Analgesia epidural

La analgesia epidural proporciona un alivio excelente del dolor postoperatorio durante periodos
prolongados después de una intervencion quirdrgica importante, de modo que reduce las complica-
ciones postoperatorias y el consumo de opiaceos (1,2) (grado de comprobacion cientifica: 1a). Las
pautas posoldgicas epidurales habituales se recogen en la tabla 15.
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Tabla 15: Pautas posoldgicas epidurales habituales*

Farmaco Dosis Unica Infusién continua
e Morfina 1-5mg 0,1-1 mg/h
e Fentanilo 50-100 pg 25-100 pg/h
e Sufentanilo 10-50 pg 10-20 pg/h
e Petidina 10-30 mg 10-60 mg/h
e Bupivacaina al 0,125 % vy ropivacaina al 0,2 % + 10-150 ml 2-6 ml/h
fentanilo 2 pg/mli

* Las dosis de L-bupivacaina son equivalentes a las de bupivacaina.

5.3.5.3 Analgesia epidural controlada por el paciente (AECP)

La AECP se ha tornado muy frecuente porque permite individualizar las necesidades de analgé-
sicos, reducir el consumo de medicacion, aumentar la satisfaccion de los pacientes y lograr una
analgesia superior. Ademas, parece que la AECP proporciona una analgesia mejor que la ACP por via
intravenosa (35,36) (grado de comprobacion cientifica: 1a). Las pautas posologicas de AECP habi-

tuales se recogen en la tabla 16.

Tabla 16: Pautas posolégicas de AECP habituales

Farmaco Dosis a Intervalo de | Ritmo continuo
demanda cierre (min)

e Morfina 100-200 ug 10-15 300-600 pg/h

e Fentanilo 10-15 g 6 80-120 pg/h

e Petidina 30 mg 30 -

e Bupivacaina al 0,125 % + fentanilo 2ml 10 4 mi/h
4 ug/ml

e Ropivacaina al 0,2 % + fentanilo 2 ml 20 5 mi/h

5 pg/ml

Recomendacion GR

e |a analgesia epidural, especialmente la AECP, consigue una analgesia postoperatoria A
superior, de modo gue reduce las complicaciones y mejora la satisfaccion de los pa-
cientes. Por tanto, es preferible a las técnicas sistémicas. (2)

GR = grado de recomendacion

5.3.5.4 Bloqueos nerviosos

Los bloqueos con anestésicos locales (intermitentes y continuos) pueden utilizarse después de
intervenciones quirdrgicas uroldgicas para complementar la analgesia postoperatoria (37) (grado de
comprobacion cientifica: 2a). Algunos ejemplos de estos bloqueos se recogen en la tabla 17. Hay que
sefalar que lidocaina no suele utilizarse debido a su accion breve.

Tabla 17: Ejemplos de bloqueos nerviosos

Procedimiento

Farmaco/dosis

¢ Infiltracion del nervio iliohipogastrico
o ilioinguinal tras la reparacion de una
hernia

10-20 ml de bupivacaina o ropivacaina al

0,25 %-0,5 %
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¢ Infiltracion de un nervio intercostal 5-10 ml de bupivacaina o ropivacaina al
0,25 %-0,5 %

e Infusion intrapleural continua 10 mi/h de bupivacaina o ropivacaina al
0,1 %-0,2 %

5.3.5.5 Infiltracion de la herida

La infiltracion de la herida intraoperatoria con un anestésico local (habitualmente 10-20 ml de ro-
pivacaina o bupivacaina al 0,25 %-0,5 %) proporciona una cierta analgesia postoperatoria y puede
reducir la necesidad de analgesia sistematica (38) (grado de comprobacion cientifica: 2b).

5.3.5.6 Instilacion continua en la herida

Se ha comprobado que la instilacion postoperatoria continua en la herida de un anestésico local
a través de un catéter multiorificio colocado de forma intraoperatoria por el cirujano proporciona una
analgesia satisfactoria en caso de dolor postoperatorio moderado o intenso, con reduccion del con-
sumo de analgésicos sistémicos (39-41) (grado de comprobacion cientifica: 2b).

5.3.6 Analgesia multimodal

El concepto de analgesia multimodal (‘equilibrada’) se basa en que el control eficaz del dolor posto-
peratorio depende del uso de varios analgésicos y vias de administracion diferentes, que actian si-
nérgicamente. El uso combinado de diferentes clases de analgésicos y técnicas analgésicas mejora la
eficacia del alivio del dolor tras la cirugia y reduce la dosis maxima y los efectos adversos (42) (grado
de comprobacion cientifica: 2b).

La analgesia multimodal parece mas eficaz cuando se administran distintos farmacos por vias di-
ferentes que cuando se administran diferentes farmacos por una sola via (1) (grado de comprobacion
cientifica: 2b).

Recomendacion GR
e Debe emplearse un tratamiento multimodal del dolor siempre que sea posible ya que B
contribuye a aumentar la eficacia al tiempo que reduce al minimo los efectos adver-
SOS.

GR = grado de recomendacion

5.3.7 Poblaciones especiales
5.3.7.1 Pacientes quirdrgicos capaces de andar

El objetivo principal de la analgesia en estos pacientes consiste en conseguir un alivio suficiente del
dolor para que puedan ser dados de alta del hospital. También evita el uso de opiaceos, cuyos efectos
secundarios pueden prolongar la estancia hospitalaria (43,44) (grado de comprobacion cientifica: 2a).

Un plan analgésico multimodal utiliza una combinacion de AINE o paracetamol y anestésicos loca-
les aplicados en forma de blogueo de nervios periféricos, infiltracion tisular o instilacion en la herida.
De este modo, se puede ofrecer analgesia a pacientes capaces de andar sin el uso de opiaceos (45)
(grado de comprobacion cientifica: 2b).

Recomendacion GR
e Para el control del dolor postoperatorio en pacientes capaces de andar debe utilizarse B
una analgesia multimodal con una combinacion de AINE o paracetamol y anestésicos
locales
e Siempre que sea posible, hay que evitar los opiaceos B

GR = grado de recomendacion
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5.3.7.2 Pacientes geriatricos

La percepcion del dolor parece disminuir en los pacientes geriatricos y la necesidad de analgesia
suele disminuir con la edad (46,47). Los pacientes geriatricos también pueden presentar alteraciones
emocionales y cognitivas, como depresion y demencia, con influencia en el control adecuado del
dolor (48).

El delirium postoperatorio en los ancianos es una complicacion bastante frecuente y, a menudo,
multifactorial. Puede asociarse a la administracion de petidina (49).

La analgesia postoperatoria multimodal podria ser la técnica de tratamiento del dolor de eleccion en
los ancianos, ya que las dosis de medicacion necesarias son inferiores. Sin embargo, es importante
vigilar la aparicion de reacciones adversas, ya que su numero tiende a aumentar en la poblacion ge-
riatrica (50) (grado de comprobacion cientifica: 2b).

La analgesia epidural podria disminuir el riesgo de delirium postoperatorio y complicaciones respi-
ratorias en los pacientes ancianos (51) (grado de comprobacion cientifica: 2b).

Recomendacion GR
e Lasanalgesias multimodal y epidural son preferibles para tratar el dolor postoperatorio B
en los pacientes ancianos porque estas técnicas se asocian a menos complicacio-
nes.

GR = grado de recomendacion
5.3.7.3 Pacientes obesos

Parece que los pacientes obesos presentan un mayor riesgo de sufrir determinadas complica-
ciones postoperatorias, como episodios respiratorios (hipoxia, atelectasia, parada), cardiovasculares
(isquemia, arritmias, infarto) y tromboembdlicos e infecciones de la herida (52,53). Dado que la admi-
nistracion de opiaceos a pacientes obesos se asocia a una parada respiratoria slbita, una combina-
cion de AINE o paracetamol con un anestésico epidural podria ser la solucion analgésica mas segura
(54,55) (grado de comprobacion cientifica: 2b).

En caso de ser absolutamente necesarios, los opiaceos deben utilizarse con precaucion y con un
ajuste cuidadoso para evitar la inhibicion del impulso respiratorio (55). También debe aplicarse oxige-
noterapia de forma postoperatoria para aumentar la saturacion de oxigeno (56).

Recomendacion GR

e El uso postoperatorio de opiaceos debe evitarse en los pacientes obesos a menos B
que sea absolutamente necesario.

e Es preferible un anestésico epidural o local combinado con AINE o paracetamol. B

GR = grado de recomendacion
5.3.7.4 Otros grupos

Los pacientes muy enfermos o con deterioro cognitivo presentan dificultades especiales en
el tratamiento del dolor. La analgesia regional o multimodal podria ser mas eficaz en estos pa-
cientes porque se reducen las dosis de los farmacos y porque las intervenciones conductuales
y los métodos controlados por el paciente no resultan apropiados (1) (grado de comprobacion
cientifica: 3).

Recomendacion GR

¢ No existen datos suficientes que respalden un plan especifico de tratamiento del dolor C
postoperatorio en los pacientes muy enfermos o con deterioro cognitivo.

GR = grado de recomendacion
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5.3.8 Equipos de tratamiento del dolor postoperatorio

La importancia del tratamiento eficaz del dolor postoperatorio ha llevado a la creacion de equipos
de tratamiento del dolor postoperatorio agudo. Se trata de equipos multidisciplinares, que constan,
por lo general, de personal de enfermeria y farmacia dirigido por un anestesista. Sus objetivos son la
evaluacion y el tratamiento del dolor postoperatorio con diversos métodos, entre ellos, ACP o AECP,
y la formacion del personal médico y de enfermeria. Se ha comprobado que estos servicios mejoran
el alivio del dolor, reducen los efectos secundarios relacionados con la medicacion analgésica (por
ejemplo, nauseas, vomitos, prurito, sedacion y depresion respiratoria), mejoran la satisfaccion de los
pacientes y reducen los costes globales y las tasas de morbilidad (57-9) (grado de comprobacion
cientifica: 2b). Ademas, la mejora del control del dolor puede conllevar un periodo mas breve de hos-
pitalizacion y un menor nimero de reingresos no programados después de cirugia ambulatoria (60)
(grado de comprobacion cientifica: 3).

Sin embargo, estos equipos no existen en todos los paises. En algunos paises, los cirujanos tratan
el dolor postoperatorio leve 0 moderado, mientras que los anestesistas se encargan de los farmacos
epidurales o las ACP.

5.4 Tratamiento del dolor especifico tras distintas intervenciones uroldgicas

5.4.1 Litotricia extracorporea mediante ondas de choque (LEOC)

Se trata de un tratamiento minimamente invasivo, durante y después del cual entre el 33 % vy
el 59 % de los pacientes no necesita analgesia alguna (61,62,63) (grado de comprobacion cien-
tifica: 2b). En los pacientes que no precisan analgesia es poco probable que el dolor posterior al
tratamiento sea intenso, por lo que los analgésicos orales suelen ser suficientes.

Plan analgésico
e Evaluacion preoperatoria: véase el apartado 5.3.2.

¢ Intraoperatorio: la mayor experiencia se tiene con alfentanilo (0,5-1,0 mg/70 kg IV), adminis-
trado a demanda durante la LEOC por el urélogo o anestesista. El uso de AINE o midazolam
como premedicacion 30-45 minutos antes del tratamiento reduce la necesidad de opiaceos
durante el procedimiento (grado de comprobacién cientifica: 2b). Con la premedicacion con
diclofenaco (100 mg por via rectal), tan solo el 18 % de los pacientes necesita petidina du-
rante la litotricia (64). Tras la premedicacién con midazolam (5 mg por via oral), el 70 % de
los pacientes se mantiene totalmente sin dolor durante el tratamiento y, en caso de anadir
buprenorfina, esta proporcion asciende al 87 % (65). Tras la premedicacion con midazolam
(2 mg IV, 5 minutos antes del tratamiento), diclofenaco o tramadol resultaron ser analgésicos
seguros y eficaces con menos efectos secundarios que fentanilo (66) (grado de comproba-
cion cientifica: 1b). Otras opciones eficaces para tratar el dolor intraoperatorio son fentanilo
(1 pg/kg IV [67]), sufentanilo o remifentanilo. Estos medicamentos suelen ser administrados
por el anestesista debido al riesgo de depresion respiratoria. La incidencia de depresion
respiratoria después del procedimiento fue significativamente menor (20 % frente al 53 %)
cuando se utilizd remifentanilo en lugar de sufentanilo (68,69) (grado de comprobacion cien-
tifica: 1b). No hay pruebas suficientes que indiquen ventajas de ninguna de las combinacio-
nes utilizadas.

o Postope0 intenso o persistente, habitualmente es necesario explorar a los pacientes para des-
cartar hidronefrosis 0 hematoma intrarrenal.

En la tabla 18 se indican las opciones analgésicas tras una LEOC.
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Tabla 18: Opciones analgésicas tras una LEOC

Farmaco Dosis (mg) Via de administracion Frecuencia (max.)
Diclofenaco 50 Oral Tres veces al dia
100 Rectal Cada 16 h
Metamizol 500-1.000 Oral Cuatro veces al dia
Paracetamol 500-1.000 Oral Cuatro veces al dia
Tramadol 50-100 Oral Cuatro veces al dia

La mayoria de los pacientes que se someten a este procedimiento seran pacientes ambulatorios que
ingresan tan solo ese dia. Después del alta, se les debe facilitar una receta de analgésicos y un plan de
contingencia por si empeora el dolor. Asi se reducira la incidencia de reingresos hospitalarios inesperados.

Recomendacion GR

¢ Los analgésicos deben administrarse a demanda durante y después de la LEOC B
porgue no todos los pacientes necesitan analgesia.

e La premedicacion con AINE o midazolam suele disminuir la necesidad de opiaceos B
durante el procedimiento.

e Pueden emplearse opiaceos IV y sedacion en combinacion durante la LEOC; la C
posologia se encuentra limitada por la depresion respiratoria.

e Tras la LEOC, son preferibles los analgésicos con efecto espasmolitico. C

GR = grado de recomendacion

5.4.2 Intervenciones endoscoépicas
5.4.2.1 Intervenciones transuretrales
Las principales intervenciones son:
e Reseccion transuretral de un tumor vesical (RTUV).
e Reseccion transuretral del cuello de la vejiga.
e Incision transuretral de la préstata.
e Reseccion transuretral de la prostata (RTUP).
o Ureteroscopia retrograda (diagndstica o para el tratamiento de célculos).

Estas intervenciones suelen realizarse bajo anestesia raquidea (epidural o bloqueo subaracnoideo)
con el paciente despierto o ligeramente sedado. Estas técnicas anestésicas regionales suelen propor-
cionar analgesia postoperatoria durante 4-6 horas después de la intervencion.

Gran parte del dolor postoperatorio suele ser debido a la sonda permanente o un catéter en doble J
(endoprotesis ureteral tras ureterorrenoscopia), o que remeda un sindrome de vejiga hiperactiva. Por
este motivo, se ha demostrado que los farmacos con actividad antimuscarinica son Utiles ademas de
los opiaceos (70) (grado de comprobacion cientifica: 1b).

Para el control del dolor postoperatorio es preferible la analgesia oral o intravenosa.
Plan analgésico
e Evaluacion preoperatoria: véase el apartado 5.3.2.

¢ |ntraoperatorio: la anestesia raquidea (intratecal o epidural) proporciona analgesia intraoperatoria
y persiste durante 4-6 horas después de la intervencion.

e Postoperatorio: después de 4-6 horas pueden utilizarse analgésicos orales débiles, como AINE
o paracetamol +/- codeina, u opiaceos mas potentes, también por via oral. En caso de molestias
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vesicales (sindrome de vejiga hiperactiva) debidas a la sonda permanente, también podria ser
eficaz el uso de metamizol (por via oral o IV), petidina (IV) o piritramida (IV). Ademas, los antimus-
carinicos como oxibutinina (5 mg por via oral tres veces al dia) son Utiles y reducen la necesidad
de opiaceos (70) (grado de comprobacion cientifica: 1b).

En la tabla 19 se enumeran las opciones analgésicas tras procedimientos transuretrales.

Tabla 19: Opciones analgésicas tras procedimientos transuretrales

Farmaco Dosis (mg) Via de administracion Frecuencia (max.)
Diclofenaco 50 Oral Tres veces al dia
100 Rectal Cada 16 h
Metamizol 500-1.000 Oralo IV Cuatro veces al dia
Paracetamol 500-1.000 Oralo IV Cuatro veces al dia
Tramadol 50-100 Oral, IM, SC o IV Cuatro veces al dia
Piritramida 15 Vo SC Cuatro veces al dia
Petidina 25-100 Oral, IM, SCo IV Cuatro a seis veces al dia
Morfina 10 IM Ocho veces al dia
Recomendacion GR
e Son preferibles los analgésicos postoperatorios con efecto espasmolitico o los opia- C
ceos débiles.
¢ Los antimuscarinicos pueden ser Utiles para reducir las molestias causadas por una B
sonda permanente.
e Los antimuscarinicos pueden reducir la necesidad de opiaceos. B

GR = grado de recomendacion

5.4.2.2 Intervenciones endoscopicas percutaneas
Entre ellas figuran:
o Nefrolitotomia percutanea.
e Endopielotomia percutanea.
o Reseccion percutanea de tumores pielocaliciales.
o Ureteroscopia anterégrada.

El plan analgésico es idéntico al de los procedimientos transuretrales, pero con la complejidad
anadida debida a la solucién de continuidad de la piel, lo que podria suponer la necesidad de anal-
gesia adicional. Puede infiltrarse un anestésico local en la piel, por ejemplo, 10 ml de bupivacaina
al 0,5 %.

Normalmente se requiere anestesia general para la intervencion debido al decubito incomodo (de-
cubito prono) y a la duracion prolongada de la misma.

5.4.2.3 Procedimientos laparoscopicos
Entre ellos figuran:
e Linfadenectomia laparoscopica.
e |aparoscopia diagnostica.
e Extirpacion laparoscopica de un érgano o tumor.

Estos procedimientos suelen realizarse bajo anestesia general, por o que el paciente no puede
tomar medicacion oral durante al menos 4-6 horas después de la intervencion. Por eso es necesario
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utilizar analgesia IV (o IM o SC como opciones de segunda eleccion) durante este periodo.

Transcurrido ese tiempo, la analgesia puede administrarse por via oral o sistémica, en funcion de
la motilidad intestinal.

La mayoria de los datos relativos al dolor postoperatorio se refieren a la colecistectomia laparos-
copica. Una consideracion especial después de este procedimiento es la aparicion de dolor en el
hombro debido a la irritacion diafragmatica como consecuencia del neumoperitoneo. Este problema
parece depender de la presion intraabdominal utilizada durante el procedimiento, ya que una menor
insuflacion de didxido de carbono reduce el dolor de hombro postoperatorio (71,72,73) (grado de
comprobacion cientifica: 1b).

Plan analgésico
e Evaluacion preoperatoria: véase el apartado 5.3.2.

e Intraoperatorio: opiaceos IV +/- AINE o metamizol administrados por el anestesista. La infiltracion
de un anestésico local en las incisiones de los orificios reduce el dolor tras una laparoscopia (74).

e Postoperatorio: la administracion de un opiaceo IV sistémico (IM o SC), ya sea ‘a demanda’ o de
forma pautada, es muy eficaz en el periodo postoperatorio inmediato, pero no se recomienda el
uso profilactico de opiaceos después de intervenciones laparoscopicas para acelerar la recupe-
racion. Pueden administrarse AINE (por ejemplo, paracetamol o metamizol) y anestésicos locales
en las incisiones (concepto multimodal) para reducir la necesidad de opiaceos (74,75).

En la tabla 20 se enumeran las opciones analgésicas tras cirugia laparoscopica.

Tabla 20: Opciones analgésicas tras cirugia laparoscopica

Farmaco Dosis (mg) Via de administraciéon Frecuencia (max.)
Metamizol 500-1.000 Oralo IV Cuatro veces al dia
Paracetamol 500-1.000 Oralo IV Cuatro veces al dia
Tramadol 50-100 Oral, IM, SCo IV Cuatro veces al dia
Piritramida 15 Vo SC Cuatro veces al dia
Morfina 10 IM intermitente Ocho veces al dia

Bolo de 1 mg v ACP, cierre en 5 minutos
Diclofenaco 50 Oral Tres veces al dia

100 Rectal Cada 16 h

ACP = analgesia controlada por el paciente.

Recomendacion GR

e Una presion intraabdominal baja y un buen desinflado al final del procedimiento redu- A
cen el dolor postoperatorio.

e | os AINE suelen ser suficientes para controlar el dolor postoperatorio. B

e Los AINE disminuyen la necesidad de opiaceos. B

GR = grado de recomendacion

5.4.3 Cirugia abierta
5.4.3.1 Intervenciones menores sobre el escroto, el pene y la region inguinal

Estos dos tipos de intervenciones quirdrgicas son relativamente menores y casi todos los pacien-
tes podran tomar analgésicos por via oral después de las mismas. La operacion suele practicarse de
forma ambulatoria bajo anestesia local o con ayuda de un bloqueo del nervio ilioinguinal o iliohipo-
gastrico.
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En la tabla 21 se recogen las opciones analgésicas tras la intervencion.

Tabla 21: Opciones analgésicas tras cirugia menor sobre el escroto, el pene y la region inguinal

Farmaco Dosis (mg) Via de administracion Frecuencia (max.)
Diclofenaco 50 Oral Tres veces al dia
100 Rectal Cada 16 h

Paracetamol 1000 Oral Cuatro veces al dia
Metamizol 500-1.000 Oral Cuatro veces al dia
Tramadol 50-100 Oral Cuatro veces al dia
Recomendacion GR
e Para el control del dolor postoperatorio debe utilizarse analgesia multimodal con una B

combinacion de AINE o paracetamol y anestésicos locales.
e Siempre que sea posible, hay que evitar los opiaceos en pacientes ambulatorios. C

GR = grado de recomendacion

5.4.3.2 Cirugia transvaginal

Entre las intervenciones figuran:

e Cirugia sobre el suelo de la pelvis.

o Cirugia para tratar la incontinencia de esfuerzo.

En estas intervenciones puede utilizarse anestesia local o regional.

Después de la intervencion es posible emplear las opciones analgésicas enumeradas en la tabla

22,
Tabla 22: Opciones analgésicas tras cirugia uroldgica transvaginal
Farmaco Dosis (mg) Via de administracion Frecuencia (max.)
Diclofenaco 50 Oral Tres veces al dia
100 Rectal Cada 16 h
Paracetamol 1000 Oral Cuatro veces al dia
Metamizol 500-1.000 Oralo IV Cuatro veces al dia
Tramadol 50-100 Oral Cuatro veces al dia
Piritramida 15 IVoSC Cuatro veces al dia
Petidina 25-100 Oral, IM, SCo IV Cuatro a seis veces al dia
Morfina 10 IM Ocho veces al dia
Recomendacion GR
e | os AINE suelen ser suficientemente eficaces tras intervenciones de cirugia menor o B
moderada.
e Los AINE disminuyen la necesidad de opiaceos B

GR = grado de recomendacion

5.4.3.3 Cirugia perineal abierta

Entre las intervenciones figuran:

e Prostatectomia radical perineal (PRP).
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e Uretroplastia posterior.
Plan analgésico

e Evaluacion preoperatoria: véase el apartado 5.3.2.

e |ntraoperatorio: suele emplearse anestesia general, especialmente en la PRP, debido a la inco-
moda posicion de litotomia exagerada sobre la mesa de quirdfano. A veces se coloca un catéter

intratecal (epidural) para controlar el dolor intra y postoperatorio.

o Postoperatorio: se utiliza habitualmente una infusion epidural continua de una combinacion de
opiaceos y anestésicos locales o ACP. Cuando se emplean opiaceos sistémicos, es aconseja-
ble utilizarlos en combinacion con AINE para reducir su dosis y, en consecuencia, sus efectos
secundarios. Cuando el paciente pueda tomar analgésicos orales, habitualmente después de
1-3 dias, podria utilizarse metamizol oral o paracetamol +/- codeina. No hay datos suficientes en
la bibliografia que lleven a recomendar un tratamiento especifico del dolor postoperatorio ni que

demuestren si alguno es superior.

Las opciones analgésicas posibles después de la cirugia se recogen en la tabla 23.

Tabla 23: Opciones analgésicas tras cirugia perineal abierta importante

Farmaco Dosis Via de administraciéon Frecuencia (max.)
Bupivacaina al 0,25 % + | 5-15 ml/h Infusion epidural continua | n.a.
fentanilo 2 pg/mi
Morfina Bolode 1mg |IV ACP, cierre en 5 minutos
Metamizol 500-1.000 mg | Oralo IV Cuatro veces al dia
Paracetamol 500-1.000 mg | Oral o IV Cuatro veces al dia
Tramadol 50-100 mg Oral, IM, SC o IV Cuatro veces al dia
Piritramida 15 mg Vo SC Cuatro veces al dia
Diclofenaco 50 mg Oral Tres veces al dia

100 mg Rectal Cada 16 h

ACP = analgesia controlada por el paciente.

5.4.3.4 Laparotomia transperitoneal
Entre las intervenciones figuran:

¢ Linfadenectomia retroperitoneal (LRP).
e Nefrectomia radical +/- trombectomia de la cava

e (Cistectomia + derivacion urinaria.

Durante el postoperatorio, se suele tratar a los pacientes en una unidad de cuidados inter-
medios o intensivos. Habitualmente se utilizan un anestésico general y una técnica regional

combinados.
Plan analgésico

e Evaluacion preoperatoria: véase el apartado 5.3.2.

¢ Intraoperatorio: anestésico general y técnica regional; en ocasiones se coloca un catéter intra-

pleural.

e Postoperatorio: infusion epidural continua de una combinacion de opiaceos y anestésicos loca-
les. Cuando el paciente pueda tomar analgésicos orales (en funcion de la motilidad intestinal), lo
que suele suceder 3-4 dias después de la intervencion, podria utilizarse metamizol, paracetamol
+/- codeina o tramadol. Los conceptos multimodales (combinacion de AINE con opiaceos, es-
trategias aceleradas, mantenimiento del drenaje abdominal y urinario durante el menor tiempo

posible) son Utiles para reducir la necesidad de analgesia (76).
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En la tabla 24 se enumeran las opciones analgésicas después de un abordaje transperitoneal.

Tabla 24: Opciones analgésicas después de una laparotomia transperitoneal

Farmaco Dosis Via de administracién Frecuencia (max.)
Bupivacaina al 0,25 % + | 5-15 mi/h Infusion epidural continua | n.a.
fentanilo 2 pg/mi
Morfina Bolode1mg |IV ACP, cierre en 5 minutos
Metamizol 500-1.000 mg | Oralo IV Cuatro veces al dia
Paracetamol 500-1.000 mg | Oralo IV Cuatro veces al dia
Tramadol 50-100 mg Oral, IM, SC o IV Cuatro veces al dia
Piritramida 15 mg Vo SC Cuatro veces al dia
Diclofenaco 50 mg Oral Tres veces al dia

100 mg Rectal Cada 16 h

ACP = analgesia controlada por el paciente.

Recomendacion GR

e El método mas eficaz para la administracion sistémica de opiaceos es la ACP (véase A
el apartado 5.3.4.5), que mejora la satisfaccion de los pacientes y disminuye el riesgo
de complicaciones respiratorias.

e |a analgesia epidural, sobre todo la analgesia epidural controlada por el paciente A
(AECP), consigue una analgesia postoperatoria superior, lo que reduce las complica-
ciones y mejora la satisfaccion de los pacientes. Por tanto, es preferible a las técnicas
sistémicas (véanse las apartados 5.3.5.2 y 5.3.5.3).

GR = grado de recomendacion

5.4.3.5 Laparotomia extraperitoneal suprapubica/retroptbica
Entre las intervenciones figuran:
e Prostatectomia abierta.
o Prostatectomia retropubica radical.

Durante el postoperatorio, se suele tratar a los pacientes en una unidad de cuidados intermedios o
intensivos. Habitualmente se utilizan un anestésico general y una técnica regional combinados. Sera
posible utilizar la via oral para administrar la analgesia antes que tras una intervencion transperitoneal.
Podrian utilizarse opiaceos orales, metamizol y paracetamol +/- AINE.

Plan analgésico
e Evaluacion preoperatoria: véase el apartado 5.3.2.
e Intraoperatorio: anestésico general y técnica regional.

e Postoperatorio: infusion epidural continua de una combinacion de opiaceos y anestésicos loca-
les. Cuando el paciente pueda tomar analgésicos orales, habitualmente 1-3 dias después de la
intervencion, podria utilizarse metamizol, paracetamol +/- codeina, +/- AINE.

En la tabla 25 se enumeran las opciones analgésicas postoperatorias.

Tabla 25: Opciones analgésicas después de una laparotomia extraperitoneal
suprapubica/retropubica

Farmaco Dosis Via de administracién Frecuencia (max.)

Bupivacaina al 0,25 % + | 5-15 mi/h Infusion epidural continua | n.a.
fentanilo 2 pg/mi

ACTUALIZACION EN MARZO DE 2009 1267



Morfina Bolode1mg [|IV ACP, cierre en 5 minutos
Metamizol 500-1.000 mg | Oral o IV Cuatro veces al dia
Paracetamol 500-1.000 mg | Oral o IV Cuatro veces al dia
Tramadol 50-100 mg Oral, IM, SC o IV Cuatro veces al dia
Piritramida 15 mg Vo SC Cuatro veces al dia
Diclofenaco 50 mg Oral Tres veces al dia

100 mg Rectal Cada 16 h

ACP = analgesia controlada por el paciente.

5.4.3.6 Abordaje retroperitoneal, incision en la fosa renal y abordaje toracoabdominal
Entre las intervenciones figuran:
o Nefrectomia.
o Pieloplastia.
¢ Pielonefrolitotomia.

Durante el postoperatorio, se suele tratar a los pacientes en una unidad de cuidados inter-
medios o intensivos. Habitualmente se utilizan un anestésico general y una técnica regional
combinados.

Plan analgésico
e Evaluacion preoperatoria: véase el apartado 5.3.2.

¢ Intraoperatorio: anestésico general y técnica regional; en ocasiones se coloca un catéter intra-
pleural.

e Postoperatorio: infusion epidural continua de una combinacion de opiaceos y anestésicos loca-
les. En varios metaandlisis se ha demostrado un control significativamente mejor del dolor con
esta técnica que con analgésicos IV (77,78). Cuando la analgesia epidural no es posible o es
rechazada por el paciente, debe ofrecerse ACP. Cuando el paciente pueda tomar analgésicos
orales, habitualmente 1-3 dias después de la intervencion (en funcion de la motilidad intestinal),
podria utilizarse paracetamol +/- codeina 0 metamizol de forma afadida (para reducir la necesi-
dad de opiaceos) o en monoterapia.

En la tabla 26 se enumeran las opciones analgeésicas.

Tabla 26: Opciones analgésicas tras un abordaje retroperitoneal o incision en la fosa renal

Farmaco Dosis Via de administraciéon Frecuencia (max.)
Bupivacaina al 0,25 % + | 5-15 ml/h Infusion epidural continua | n.a.
fentanilo 2 pg/ml
Morfina Bolode1mg |IV ACP, cierre en 5 minutos
Metamizol 500-1.000 mg | Oralo IV Cuatro veces al dia
Paracetamol 500-1.000 mg | Oralo IV Cuatro veces al dia
Tramadol 50-100 mg Oral, IM, SC o IV Cuatro veces al dia
Piritramida 15 mg Vo SC Cuatro veces al dia
Diclofenaco 50 mg Oral Tres veces al dia

100 mg Rectal Cada 16 h

ACP = analgesia controlada por el paciente.
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Recomendacion

GR

e La analgesia epidural, especialmente la AECP, consigue una analgesia postoperato- A
ria superior, de modo que reduce las complicaciones y mejora la satisfaccion de los
pacientes. Por tanto, es preferible a las técnicas sistémicas (véanse las apartados
5.3.5.2y5.3.5.3).

GR = grado de recomendacion

5.5 Posologia y forma de administracidén de algunos analgésicos importantes

5.5.1 AINE

En la tabla 27 se ofrecen detalles de los farmacos mas importantes de esta categoria.

Tabla 27: Posologia y administracion de AINE

Farmaco Via de administracion Dosis tnica (mg) Dosis maxima (mg/24 h)
Diclofenaco Oral 50-75 150

Rectal 100 150
lbuprofeno Oral 200-800 2.400

5.5.2 AINE con efecto antipirético

En la tabla 28 se ofrecen detalles de los farmacos mas importantes de esta categoria.

Tabla 28: Posologia y administracion de antipiréticos

Farmaco Via de administracion Dosis unica (mg) Dosis maxima (mg/24 h)
Paracetamol Oral 500-1.000 4.000 (50 mg/kg)

\Y, 1.000 4.000 (50 mg/kg)
Metamizol Oral 500-1.000 4.000

\Y 1.000-2.500 5.000

5.5.3 Inhibidores selectivos de la COX-2

En la tabla 29 se ofrecen detalles de los farmacos mas importantes de esta categoria.

Tabla 29: Posologia y administracion de los inhibidores selectivos de la COX-2

Farmaco

Via de administracion

Dosis unica (mg)

Dosis maxima (mg/24 h)

Celecoxib

Oral

100-200

400

5.5.4. Opiaceos

En la tabla 30 se ofrecen detalles de los farmacos mas importantes de esta categoria.

Tabla 30: Posologia y administraciéon de opiaceos

Farmaco Via de administra- Dosis unica habitual Dosis maxima (mg)
cion (mg)
Tramadol Oral 50 400-600
\Y, 50-100 400-600
Dihidrocodeina | Oral 60-120 240
Piritramida v 7.5-22.5 =90
IV (ACP) 1-2 =300
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SC/IM 15-30 =120

Petidina Oral 25-150 500
Rectal 100 500
SC/IM 25-150 500
\Y 25-100 500

Morfina* Oral Comenzar con 10 No hay dosis maxima
Rectal Comenzar con 10 No hay dosis maxima
SC/IM Comenzar con 5 No hay dosis maxima
v Comenzar con 2 No hay dosis maxima
IV (ACP) Bolo de 0,5-2,5 mg No hay dosis maxima

Cierre en 10-15 minutos
Fentanilo® v 0,05-0,1 mg (1 pg/kg) Limitado por la depresion
respiratoria

ACP = analgesia controlada por el paciente.

*Un método sencillo para calcular la dosis diaria de morfina en adultos (20-75 afios) es: 100 - edad
del paciente = morfina al dia en mg.

TLos opidceos potentes carecen de un limite superior real de dosis (excepto buprenorfina). La dosis
debe ajustarse en relacion con el alivio del dolor y en funcion de la intensidad individual de los efectos
adversos como depresion respiratoria (véase el apartado 5.3.4.4).

5.6 Tratamiento del dolor perioperatorio en los ninos

5.6.1 Problemas preoperatorios

Los principales problemas preoperatorios relacionados con los nifios son el temor a la cirugia, la
ansiedad por la separacion de los padres y el dolor provocado por los procedimientos intervencio-
nistas, principalmente la venopuncion. Pese a la creencia popular, la presencia de los padres durante
la induccion de la anestesia no alivia la ansiedad de los ninos antes de la cirugia (80) (grado de com-
probacion cientifica: 1a). La utilizacion preoperatoria de sulfato de morfina, 0,1 mg/kg, puede ayudar
a prevenir el llanto en los ninos y reducir asi el consumo de oxigeno y la vasoconstriccion pulmonar.
En la tabla 31 se recogen los farmacos administrados con mas frecuencia para fines de sedacion
preoperatoria y por la ansiedad por separacion de los nifios. La aplicacion previa de la crema EMLA
(lidocaina al 2,5 %, prilocaina al 2,5 %) ayuda a reducir el dolor provocado por la venopuncion (81)
(grado de comprobacion cientifica: 1a). Atropina, 0,01-0,02 mg/kg IV, IM, por via oral o por via rectal,

previene la bradicardia durante la induccion de la anestesia.

Tabla 31: Premedicacion en nifnos

Farmaco Dosis Via de administracion Categoria
Ketamina 6 mg/kg Oral, intranasal, intramuscu- | Antagonista del NMDA
lar

Midazolam 0,5 mg/kg Oral, intranasal, rectal Benzodiazepina
Dexmedetomi- | 4 ug/kg Oral, intranasal Agonista del receptor a2
dina
Clonidina 4 ug/kg Oral Agonista del receptor a2
Pentobarbital 4-6 mg/kg Intramuscular Barbiturico
Hidrato de cloral | 50-100 mg/kg Oral Barbiturico
Metohexital 25-30 mg/kg Rectal Barbiturico
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Recomendacion GR

e La aplicacion local de EMLA alivia significativamente el dolor debido a la venopuncion A
en los nifos.

5.6.2 Analgesia postoperatoria

Como analgesia postoperatoria en nifios, se emplean paracetamol, AINE, opiaceos y sus combi-
naciones con arreglo a la intensidad de la intervencion quirdrgica. La dosis de cada analgésico se
calcula en funcion del peso corporal. En la tabla 32 se recogen los farmacos mas habituales y las
dosis empleadas con fines de analgesia pediatrica.

Tabla 32: Dosis de analgésicos en nifos con fines de analgesia postoperatoria

Farmaco Dosis Via de Intensidad de la
administracion | intervencién quirdrgica

Paracetamol | 10-15 mg/kg cada 4 horas Oral Menor

20-30 mg/kg cada 6 horas Rectal Menor
lbuprofeno 10-15 mg/kg cada 6 horas Oral, IV, rectal Menor, intermedia
Naproxeno 6-8 mg/kg cada 8-12 horas Oral, IV, rectal Menor, intermedia
Codeina 0,5-1 mg/kg cada 3-4 horas Oral Menor, intermedia
Morfina 0,1 mg/kg cada 2-4 horas Oral Barbitdrico

Infusion: 0,03 mg/kg/hora IV, SC Barbiturico

0,3 mg/kg cada 3-4 horas Oral Intermedia, mayor
Oxicodona 0,1-0,2 mg/kg cada 3-4 horas Oral Intermedia
Hidromorfona | 0,04-0,08 mg/kg cada 3-4 horas | Oral Intermedia
Tramadol 1 mg/kg cada 4-6 horas \Y Intermedia, mayor
Petidina 2-3 mg/kg cada 3-4 horas \Y, Intermedia, mayor

El uso postoperatorio de inhibidores de la COX-2 en los nifios sigue siendo controvertido. La ACP
puede utilizarse de forma segura en los ninos mayores de 6 anos. En los lactantes y nifos incapaces
de usar ACP, la analgesia controlada por una enfermera resulta eficaz (82). También se utilizan técni-
cas locorregionales, como infiltracion de la herida, bloqueos nerviosos y analgesia caudal y epidural,
con éxito (83,84). Los farmacos de uso mas habitual son bupivacaina y ropivacaina (tabla 33). Parece
que unos volumenes mayores de concentraciones farmacologicas mas bajas son mas eficaces que
unos volumenes menores de concentraciones mas altas (85) (grado de comprobacion cientifica: 1a).
La adicion de opiaceos, ketamina o clonidina aumenta la duracién del alivio del dolor y reduce la ne-
cesidad de analgesia de rescate, por lo que consigue un alivio del dolor mas eficaz que la anestesia
local aislada en analgesia caudal (86-88) (grado de comprobacion cientifica: 1a).

Tabla 33: Posologia epidural de anestésicos locales

Farmaco Bolo 0-12 meses | Bolo > 1 afno | Infusién 0-12 meses | Infusién > 1 afio
Bupivacaina 2 mg/kg 2,5 mg/kg 0,2 mg/kg/hora 0,4 mg/kg/hora
Ropivacaina 2,5 mg/kg 3,5 mg/kg 0,3 mg/kg/hora 0,6 mg/kg/hora
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6. DOLOR AGUDO EN LA FOSA RENAL DE ORIGEN ATRAUMATICO

6.1 Generalidades

El dolor agudo en la fosa renal es un problema médico frecuente y complejo. La ureterolitiasis es
la causa atraumatica mas frecuente. Sin embargo, la mitad de los cdlicos nefriticos no se deben a
urolitiasis (1-3) (tabla 34).
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Tabla 34: Principales causas urolégicas y extraurolégicas de dolor en la fosa renal.

Causas urologicas

e Calculos renales o ureterales

e Infeccion urinaria (pielonefritis, pionefritis, absceso renal)
e Obstruccion de la union ureteropélvica

e Trastornos vasculares renales (infarto renal, trombosis de la vena renal)
e Necrosis papilar

e Hemorragia intra o perirrenal

e Torsion del corddn espermatico

Causas extraurolégicas

Aneurisma de aorta

Trastornos de la vesicula biliar

Trastornos digestivos

Enfermedades pancreaticas

Trastornos ginecoldgicos

Enfermedades osteomusculares

6.2 Abordaje diagnéstico inicial

6.2.1 Sintomatologia

La anamnesis y la exploracion fisica, incluida la temperatura corporal, son muy Utiles en el diagnds-
tico diferencial del dolor agudo en la fosa renal (4).

e Dolor de corta duracion (< 12 horas), nauseas, vomitos, hipersensibilidad en la fosa renal y he-
maturia (eritrocitos > 10.000/mm?) indican la presencia de un cdlico nefritico agudo.

e Dado que los signos y sintomas pueden ser muy parecidos, una pielonefritis aguda no compli-
cada debe diferenciarse inmediatamente de un cdlico nefritico complicado.

o La fiebre concomitante (> 38 °C) hace obligatoria la realizacion de pruebas de imagen (5).

o Debe ofrecerse una evaluacion radioldgica de las vias urinarias superiores a todos los pacien-
tes que presentan dolor en la fosa renal y fiebre para descartar una obstruccion de las vias
urinarias, con independencia de los sintomas acompanantes, la duracion del episodio y los
datos macroscopicos 0 microscopicos de orina.

o Los estudios de imagen también son fundamentales en los pacientes con dolor agudo en la
fosa renal y un solo rifidn (grado de comprobacion cientifica: 4).

e Un dolor agudo en la fosa renal en pacientes con riesgo elevado de episodios tromboembdlicos
debe plantear la sospecha de infarto renal (6).

e Una exploracion abdominal cuidadosa puede poner de manifiesto un aneurisma adrtico abdomi-
nal (diagnosticado erroneamente en el 30 % de los pacientes).

e Latrombosis de la vena renal (TVR) se manifiesta a menudo con sintomas de dolor agudo en la
fosa renal, proteinuria, hematuria, hipotension e insuficiencia renal.

e La obstruccion de la union ureteropélvica (UUP) puede producir dolor agudo en la fosa renal o
abdominal tras la ingestion de un volumen elevado de liquidos, especialmente en ninos.

e |a necrosis papilar renal no es infrecuente en la evolucion de enfermedades sistémicas, como
diabetes mellitus o nefropatia por analgésicos; el paso de las papilas desprendidas por el uréter
puede causar dolor en la fosa renal y hematuria.
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e Enlos niflos con dolor abdominal o en la fosa renal agudo siempre debe descartarse una torsion
testicular.

e Latorsion del apéndice testicular puede provocar dolor abdominal o irradiarse a la fosa renal.

¢ Una hemorragia espontanea en el rifndn o retroperitoneo puede ser debida a tumores renales
(como angiomiolipomas), trastornos hemorragicos o anticoagulacion; en ocasiones, un dolor
agudo en la fosa renal es el sintoma de presentacion.

Recomendacion GR

e Enlos pacientes con fiebre (> 38 °C) y dolor agudo en la fosa renal o con un solo rifién B
debe realizarse una prueba urgente de diagndstico por imagen.

6.2.2 Evaluacion de laboratorio

En todos los pacientes con dolor agudo en la fosa renal debe efectuarse un andlisis de orina (eri-
trocitos y leucocitos, bacterias o nitritos en orina), un hemograma y una determinacion de la crea-
tinina sérica. Ademas, en los pacientes con fiebre y dolor en la fosa renal ha de medirse la proteina
C reactiva (PCR) y realizarse un cultivo. Cuando el recuento leucocitario supere 15.000/mm? ha de
sospecharse pielonefritis + uropatia obstructiva.

6.2.3 Estudios de imagen diagnosticos
6.2.3.1 Ecografia

El uso de la ecografia en el diagndstico del dolor agudo en la fosa renal es cada vez mayor. Si se
combinan los datos de dilatacion pélvica o ureteral, visualizacion de calculos y ausencia de eyacu-
lacion ureteral, la sensibilidad para detectar dilatacion ureteral puede alcanzar el 96 % (7-9) (grado
de comprobacion cientifica: 2a). Junto con una radiografia simple de abdomen, la ecografia ofrece
una prueba de imagen aceptable cuando no se dispone de tomografia computarizada (TC) (7,10-14)
(grado de comprobacion cientifica: 1b).

Los inconvenientes de la ecografia son su incapacidad para diferenciar dilatacion de obstruccion
real y la necesidad de personal muy especializado (10). La sensibilidad oscila entre el 58 % y 96 %
en manos de personal no especializado en servicios de urgencias (13). No obstante, hay pruebas
convincentes de que médicos no especializados, que sélo han recibido una formacion breve, pueden
ser muy eficaces para descartar trastornos potencialmente mortales como aneurisma de la aorta ab-
dominal, liquido abdominal libre, calculos biliares y uropatia obstructiva (13) (grado de comprobacion
cientifica: 2b). Por motivos evidentes, la ecografia representa la modalidad de diagndstico por imagen
de eleccion durante el embarazo.

6.2.3.2 Urografia intravenosa (UlV)

La UIV ha sido la técnica de imagen de eleccion para evaluar el dolor agudo en la fosa renal duran-
te decenios. La identificacion directa de célculos ureterales puede lograrse en el 40 %-60 % de los
casos, mientras que el uso de signos indirectos (por ejemplo, dilatacion ureteral y de la pelvis renal)
permite la deteccion en el 80 %-90 % de los casos. Sin embargo, los resultados de la UIV pueden
verse entorpecidos por una calidad deficiente relacionada con una preparacion intestinal suboptima,
la toxicidad de los medios de contraste, reacciones alérgicas y anafilacticas y una exposicion signifi-
cativa a radiacion. En situaciones de urgencia debe evitarse la UIV debido al riesgo de rotura de los
fondos de saco.

6.2.3.3 TC helicoidal sin contraste (TCHSC)

Recientemente, la TCHSC se ha introducido como una modalidad de imagen con una sensi-
bilidad y una especificidad elevadas para evaluar el dolor agudo en la fosa renal (7,15) (grado de
comprobacion cientifica: 1a). La TCHSC es superior porque detecta calculos renales con una
sensibilidad y una especificidad del 94 %-100 %, con independencia del tamano, la ubicacion y
la composicion quimica de los célculos, e identifica causas extraurinarias de dolor en la fosa renal
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en un tercio de todos los pacientes que presentan dolor agudo en la fosa renal. Ademas, no se
necesita un medio de contraste y es una técnica que ahorra tiempo (15,16) (grado de comproba-
cion cientifica: 1a).

El uso de TCHSC y UIV debe contemplarse en los pacientes evaluados inicialmente me-
diante otras modalidades de imagen que sigan con fiebre después de 72 horas de tratamien-
to para descartar otros factores de complicacion (abscesos renales, perirrenales o prostati-
cos) (15,16).

En la tabla 35 se muestran resultados comparativos entre ecografia, UIV y TCHSC para
evaluar el dolor agudo en la fosa renal y la sospecha de ureterolitiasis (17-19). En la figura
6 se resume el abordaje diagnoéstico del dolor agudo en la fosa renal de origen atraumatico.

Recomendacion GR

e |La TCHSC es la modalidad diagndstica por imagen con la mayor sensibilidad y espe- A
cificidad para evaluar el dolor agudo en la fosa renal de origen atraumatico.

e |Laecografia puede ser una alternativa a la TCHSC en el abordaje inicial del dolor agu- A
do en la fosa renal de origen atraumatico.

Tabla 35: Resultados comparativos entre ecografia, urografia intravenosa (UIV) y TC helicoidal
sin contraste (TCHSC) en la evaluacién del dolor agudo en la fosa renal y la sospecha
de ureterolitiasis™*.

Modalidad de imagen Rendimiento N° de cita

TCHSC 100 % de sensibilidad, 96 % de especificidad, 17
98 % de exactitud

Radiografias abdominales + TCHSC: 100 % de sensibilidad y especificidad 18

ecografia frente a TCHSC Ecografia: 100 % de sensibilidad, 90 % de espe-
cificidad
TCHSC en dosis bajas frente TCHSC: sensibilidad del 97 %, especificidad del | 19
aUulv 96 % La TCHSC en dosis baja es superior a la
ulv

*Tomado de la guia clinica ACR Appropriateness Criteria®, Acute onset flank pain-suspicion of stone
disease, revisada en 2007 (10).
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Figura 6. Abordaje diagnéstico del dolor agudo en la fosa renal de origen atraumatico
Dolor agudo en la fosa renal

Anamnesis, exploracion fisica, temperatura, andlisis de orina a tratamiento del dolor

Si no es concluyente L

Ecografia, TC sin contraste o ambas

|
v v v

Anormal
'll\llcl)rrgal * Normal + : :
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hematuria Anomalia Anomalia no
o bacteriuria) genitourinaria genitourinaria
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L ] Derivacion del
Estudio paciente
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TC = tomografia computarizada; IU = infeccion urinaria.

1280 ACTUALIZACION EN MARZO DE 2009



6.3 Tratamiento urgente inicial

6.3.1 Analgesia sistémica

El alivio del dolor suele ser el primer paso terapéutico y el mas urgente (20,21):

Los AINE por via intravenosa son muy eficaces en la mayoria de los casos, por ejemplo, un bolo
de 75 mg de diclofenaco sddico (grado de comprobacion cientifica: 1a) (21). Una inyeccion
intravenosa lenta de ketorolaco, 30 mg 4 veces al dia, es equivalente a la de diclofenaco en el
tratamiento de un cdlico nefritico (22).

Una sola dosis de metamizol se ha evaluado rigurosamente y parece ser menos eficaz que diclo-
fenaco 75 mg (23) (grado de comprobacion cientifica: 1a). Sin embargo, una infusion intravenosa
lenta de metamizol, 1 0 2 g, es tan eficaz como diclofenaco (24).

El clorhidrato de papaverina por via intravenosa (120 mg) puede ser una alternativa al diclofenaco
en pacientes en los que estan contraindicados los AINE (24) (grado de comprobacion cientifica:
1b).

En estudios a gran escala se ha demostrado que los AINE y opiaceos son eficaces para pro-
porcionar analgesia, aunque los vomitos son mas prevalentes en los pacientes tratados con
opiaceos (sobre todo, petidina) (21).

Papaverina por via intravenosa puede aliviar con eficacia y seguridad a los pacientes que no
responden a los farmacos convencionales (diclofenaco) (25) (grado de comprobacion cienti-
fica: 1b).

La combinacion de morfina intravenosa + ketorolaco parece superior a cualquiera de estos
farmacos por separado y se asocia a una reduccion de la analgesia de rescate (26).

Los antimuscarinicos se emplean a menudo en los pacientes con diagnostico clinico de co-
lico nefritico agudo. No obstante, no existen pruebas de que el butilbromuro de hioscina re-
duzca las necesidades de opiaceos en el colico nefritico agudo (26) (grado de comprobacion
cientifica: 1b).

Entretanto, debe aclararse el origen del dolor en los pacientes con fiebre o con un solo rindn.

Recomendacion GR

Los AINE como diclofenaco (75 mg, bolo) y dipirona (1-2 g, inyeccion intravenosa A
lenta) son muy eficaces en caso de dolor agudo en la fosa renal.

6.3.2 Analgesia local

Se han evaluado varias manipulaciones en el campo del cdlico nefritico agudo.

El calentamiento local del abdomen vy la region lumbar parece reducir el dolor en los pacientes
con calico nefritico agudo (27) (grado de comprobacion cientifica: 1a).

La inyeccion de lidocaina en puntos dolorosos puede ofrecer un tratamiento eficaz del dolor en
la mitad de los pacientes con colico nefritico (28). Es significativamente superior a la combina-
cion de la administracion intravenosa de bromuro de butilescopolamina + sulpirina (28) (grado de
comprobacion cientifica: 1a).

No hay estudios comparativos con AINE.

6.3.3 Tratamiento sintomatico

Muchos pacientes con dolor agudo en la fosa renal presentan una deshidratacion moderada o
grave. La fiebre, los vomitos y la anorexia producen un malestar importante y deben tratarse desde el
principio. Siempre que sea posible, han de administrarse liquidos IV de forma generosa (60 ml/h de
solucion salina fisiologica y 60 ml/h de una solucion de glucosa al 5 %). No obstante, se ha demos-
trado que los liquidos IV de mantenimiento (20 mil/h de solucion salina fisioldgica) son tan eficaces
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como la hidratacion forzada (2 litros de solucion salina fisiologica durante 2 horas) en relacion con la
percepcion del dolor y el uso de analgésicos del paciente (29) (grado de comprobacion cientifica: 1b).
Asimismo, no existen datos evidentes que respalden el uso de diuréticos en el tratamiento del cdlico
ureteral agudo (30). Con independencia de la etiologia (infecciosa, obstructiva, oncoldgica), el cloruro
de metoclopramida, 0,5 mg/kg/24 h en tres dosis diferentes, resulta eficaz para controlar las nauseas
y los vomitos.

6.3.4 Descompresion de las vias urinarias superiores

Cuando no se logra el alivio del dolor con tratamiento médico y no hay signos de infeccion ni de
disfuncion renal, debe realizarse un drenaje de las vias urinarias superiores (véase Tratamiento de
los pacientes con colico nefritico). Las indicaciones de la implantacion de endoproétesis para aliviar
una obstruccion de forma urgente se han definido en otros articulos (31) (tabla 36). La implantacion
de endoproétesis ureterales y la nefrostomia percutanea pueden ser igual de eficaces.

Tabla 36: Indicaciones de la implantacion de endoprétesis para el alivio urgente
de una obstruccion

e Infeccion de orina con obstruccion de las vias urinarias. Sepsis de origen urologico.
e Dolor o vomitos incontrolables.

e Obstruccion de un rifdn Unico o trasplantado.

e (Célculos obstructivos bilaterales.

e Obstruccion por calculo ureteral en el embarazo.

6.4 Tratamiento etiolégico

6.4.1 Urolitiasis

Los conceptos generales para tratar la urolitiasis se han definido en la Guia clinica de la EAU sobre
la urolitiasis (32).

6.4.2 Procesos infecciosos

Los procesos infecciosos no complicados (por ejemplo, pielonefritis aguda en personas por lo de-
mas sanas) deben tratarse con antibidticos y analgésicos apropiados (33).

En resumen, el tratamiento de primera linea de los casos leves debe consistir en una fluorogquino-
lona oral (dos veces al dia durante 7 dias) en las zonas con tasas bajas de Escherichia coli resistente
a fluoroquinolonas. Se recomienda una cefalosporina de segunda o tercera generacion oral en las
zonas con unas tasas altas de resistencia de E. coli 0 en caso de embarazo, mujeres lactantes o ado-
lescencia. El dolor suele responder al tratamiento con AINE orales (diclofenaco, 75 mg tres veces al
dia, o metamizol, 500 mg tres veces al dia) excepto en las mujeres embarazadas o lactantes.

6.4.3 Otras afecciones
6.4.3.1 Obstruccion de la union ureteropélvica

La obstruccion de la UUP puede producir dolor intermitente en la fosa renal o abdominal. Los
sintomas pueden empeorar durante una diuresis enérgica (tras consumir cafeina o alcohol). El proce-
dimiento quirdrgico habitual es una pieloplastia desmembrada o no desmembrada. La implantacion
de una endoprotesis ureteral puede ayudar a reducir el dolor en los pacientes muy sintomaticos antes
del tratamiento quirdrgico definitivo. Los resultados son excelentes, con resolucion de la obstruccion
en el 90 %-95 % de los casos, incluso en neonatos (34).
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6.4.3.2 Necrosis papilar

La necrosis papilar se manifiesta normalmente como una hematuria macroscoépica indolora, aun-
que puede complicarse con obstruccion ureteral. Ademas del tratamiento sintomatico, ha de tratarse
la causa subyacente de la necrosis papilar, como nefritis intersticial, pielonefritis aguda, diabetes melli-
tus, abuso de analgésicos o anemia drepanocitica. Una obstruccion ureteral por papilas desprendidas
se ha tratado con éxito mediante ureteroscopia o implantacion temporal de una endoprétesis ureteral
(35).

6.4.3.3 Infarto renal

No existe ningun tratamiento especifico para el infarto renal agudo. Sin embargo, la anticoagulacion
con heparina IV seguida de warfarina puede estar justificada por la enfermedad subyacente (fibrilacion
auricular, trombo en la auricula izquierda o estado de hipercoagulabilidad). El objetivo de la anticoagu-
lacion es prevenir futuros episodios (36).

6.4.3.4 Trombosis de la vena renal

La TVR suele ser clinicamente asintomatica; sin embargo, un dolor agudo en la fosa renal puede
ser el sintoma de presentacion. El tratamiento convencional de la TVR ha consistido en anticoagu-
lacion sistémica con heparina para evitar una mayor propagacion del trombo u otros fendmenos
tromboembdlicos (37). Se han comunicado casos de uso satisfactorio de fibrinoliticos en pacientes
seleccionados sin contraindicaciones clinicas (38). El tratamiento quirdrgico mediante trombectomia
o nefrectomia se reserva para los casos rebeldes al tratamiento médico.

6.4.3.5 Hemorragia intra o perirrenal

Una hemorragia intra o perirrenal espontanea aguda provoca dolor agudo en la fosa renal con
frecuencia. Una hemorragia renal espontanea, o sindrome de Wunderlich, es una causa infrecuente
y potencialmente mortal de abdomen agudo. El abordaje quirdrgico (nefrectomia) suele ser la Unica
alternativa terapéutica (39,40).

6.4.3.6  Torsion del cordon espermatico

La torsion del corddn espermatico puede producir dolor en la porcion inferior del abdomen y la fosa
renal; debe tratarse quirdrgicamente de forma inmediata.
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7. ABREVIATURAS UTILIZADAS EN EL TEXTO

Esta lista no incluye todas las abreviaturas mas frecuentes.

131J-MIBG
153Sm
89Sr
ACP
AD
AECP
AINE
AMPA
ATC
ATC
BPC
CCT
COX
CP

CR
EAV
EDTMP
EORTC

EVN
EWV
FG
GABA
IASP

M
ISRS
\Y
LEOC
LR
NMDA
OMS
PRP
RM
RTUP
RTUV
SC
SNC
SPECT
TC
TCHSC
uv

UR
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131J-metayodobencilguanidina

samario-153

estroncio-89

analgesia controlada por el paciente

a demanda

analgesia epidural controlada por el paciente
antiinflamatorios no esteroideos
a-amino-3-hidroxil-5-metil-4-isoxazol-propionato
antidepresivos triciclicos

de forma pautada

buena practica clinica

carcinoma de células de transicion

ciclooxigenasa

cancer de prostata

carcinoma renal

escala analdgica visual
etilenodiaminotetrametilenofosfonato

Organizacion europea para la investigacion y el tratamiento del cancer (European
Organization for Research and Treatment of Cancer)
escala de valoracion numérica

escala de valoracion verbal

filtracion glomerular

acido gammaaminobutirico

Asociacion internacional para el estudio del dolor (International Association for the
Study of Pain)

por via intramuscular

inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina
por via intravenosa

litotripsia extracorpdrea con ondas de choque
linfadenectomia retroperitoneal

N-metil-D-aspartato

Organizacion Mundial de la Salud

prostatectomia radical perineal

resonancia magnética

reseccion transuretral de la prostata

reseccion transuretral de un tumor vesical

por via subcutanea

sistema nervioso central

tomografia computarizada con emision monofotonica
tomografia computarizada

TC helicoidal sin contraste

urografia intravenosa

unidad de recuperacion
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