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RESUMEN

El dolor es la causa mas comun que conduce al paciente a la consulta médica y
mas aun si es de tipo crénico por la necesidad de tratamiento a largo plazo que
éste requiere, situacién por la cual todo el personal de salud debe poseer
conocimientos claros y utiles sobre éste tema. El presente documento se basa en
la recoleccién de datos a partir de fuentes reconocidas sobre el asunto, seleccionando
la informacion para ser directamente utilizada por el mencionado personal. En
nuestro medio, se cuenta con una cantidad adecuada de farmacos para el tratamiento
del dolor crénico, incluyendo farmacos antidepresivos, anticonvulsivantes,
antiarritmicos y opioides; los cuales, utilizando criterios de seleccion cientificamente
aceptados, pueden controlar ésta entidad nosolégica. Cabe recordar que el alivio
del dolor es sobretodo el principal deber médico ya que de otra manera, dicha
profesién no tendria razén para existir.
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ABSTRACT

Pain is the most common reason that leads the patient to the medical consult and
a lot more if it is a chronic pain by the necessity of the long term treatment that it
requires; situation that forces all the personal of health to have clear and useful
knowledge about the topic. The present document is based on the data collection
from recognized sources on the subject, selecting the information to be used directly
for the mentioned personal. In our means, there is a suitable amount of drugs for
the treatment of the chronic pain, including antidepressant, anticonvulsant,
antiarrhythmic and opioid drugs that, using criteria of a scientifically accepted
selection, can control this pathology. It’s possible to remember that the lightening -
of pain is the most important obligation of a doctor, otherwise, his profession would
not be right to exist. :
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INTRODUCCION

El dolor es indiscutiblemente el sintoma mas
comun que induce al paciente a la consulta,
el mismo que puede ser de tipo agudo,
descrito como util, protector, unifactorial, que
se acompanfa de ansiedad

y se constituye en sefal de alarma; o de tipo
cronico, descrito a la vez, como inutil,

destructivo, multifactorial, que desencadena
depresién y generalmente tiene un
componente somatopsicosocial; diferencias
relevantes no tan sélo en cuanto a tiempo se
refieren, sino que ademads de poseer
mecanismos totalmente diferentes, poseen
gran significacion clinica, terapéutica y
prondstica; que conduce al personal médico-
asistencial a poseer conocimientos sobre
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ambos cuadros clinicos para decidir una
conducta adecuada, a partir del gran arsenal
terapéutico y particularmente farmacoldgico
existente en nuestros dias, para tratar al
paciente que padece de dolor. Tomando en
cuenta que en literatura existe abundante
material acerca del dolor de tipo agudo, éste
articulo se refiere particularmente al dolor de
tipo crénico y a su tratamiento farmacolégico.

ETIOLOGIA Y FISIOPATOLOGIA DEL
DOLOR CRONICO

El dolor se define como la sensacién
protectora basicamente desagradable referida
al cuerpo, que representa el sufrimiento
producido por la percepcion psiquica de una
lesion real, amenaza de lesion o fantasia de
lesién, constituyendo una respuesta que el
sistema nervioso genera al producirse lesién
tisular?. Por un lado, se acepta que el dolor
puede deberse a la pérdida preferencial de
fibras inhibitorias de grueso calibre que segun
el modelo del “Gate Control” facilitaria la
transicién de la percepciéon dolorosa al
facilitarse la actividad de las fibras C, que
son inhibitorias de la neurona inhibitoria; por
el otro lado se acepta que la Alodinia no se
produce por sensibilizacién de fibras
nociceptivas, sino por un mecanismo central
de organizacién somatotdpica de neuronas
de segundo orden, las cuales al no recibir
influencia nociceptiva de fibras C recibirian
sefales de fibras A-Beta de bajo umbral. Ya
que la teoria de la Compuerta de Entrada o
“Gate Control” se compone de 4 sistemas, el
Sistema de Control de Entrada, Sistema
Sensitivo Discriminador, Motivacional Afectivo
y Central de Control; se atribuye ésta
sensacién desagradable a una alteracién del
primero. La modulacién del dolor es
bidireccional, los circuitos de modulacién del
dolor no solo producen analgesia, sino que
también son capaces de acentuar el dolor.
Algunos ejemplos de dolor crénico son el
sindrome doloroso del miembro fantasma,
avulsién del plexo braquial, causalgia,
siringomielia, neuralgia postherpética, dolor
taldmico y esclerosis mdltiple; entre otros®*.

BASES DE LA TERAPIA ANTIALGICA

Gran parte de la terapia antidlgica se basa
en la liberacién de péptidos opioides que
actuan sobre receptores a los que se atribuye
una funcién determinada, tal como el receptor
opioide Mu, que estimulado por
Betaendorfinas, Morfina y Derivados; produce

analgesia, bradicardia, depresion respiratoria,
euforia, hipotermia, miosis y vértigo; el
receptor opioide delta que estimulado por
sus agonistas Betaendorfinas y Leu-Enk
comparte las 3 primeras funciones del
anterior; el receptor opioide Kappa con sus
agonistas Nalorfina — Dinorfina y
Etilcetociclazocina, produce analgesia espinal
y miosis; por ultimo el receptor opioide Epsilon
que estimulado por las Betaendorfinas tiene
una funcién comun al receptor Mu y por ende,
al receptor Delta. Cabe anadir que los
receptores Delta y Kappa, estan vinculados
a la dependencia fisica y la tolerancia a éstos
farmacos, respectivamente; y que el receptor
Sigma ya no se considera un receptor opioide
sino del tipo de la Fenciclidina®®,

Gréfico No.1 Interaccién Molécula Opioide —
Receptor Opioide.
Fuente de Dominio Publico:

TERAPIA ANTIALGICA DEL DOLOR
CRONICO

Cuanto mas precoz sea la iniciacion del
tratamiento antialgico, mas efectivo resultara
éste, pudiendo ser invasivo con técnicas como

el bloqueo, la analgesia circunscripta, la
acupuntura-electroacupuntura y otras; o no
invasivo-conservador como la terapia
farmacolégica, TENS (estimulacién eléctrica
transcutanea), psicoterapia, hipnosis, etc;
con los cuales es posible aliviar el dolor
actuando en diferentes niveles anatémicos,
a nivel periférico por acupuntura o a nivel
central con la administracién de farmacos
opiaceos @79 puede ser preciso enviar al
paciente a una clinica del dolor, pero en
algunos casos, el simple tratamiento
farmacoldgico puede aliviarles mucho. Se
debe tomar en cuenta que cada persona
responde diferente al tratamiento debido a
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que el umbral del dolor varia mucho, incluso
entre poblaciones relacionadas “'".

TERAPIA FARMACOLOGICA DEL DOLOR
CRONICO
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Grifico No.2 Pringipio General a seguir en la
eleccion de los Analgésicos
Fuente: Tratado sobre Dolor. Memo Byk — Revista
de Medicina y Farmacologia Clinica. No. 1.
Santiago de Chile: Lord Cochrane. p. 27

Farmacos Antidepresivos.- Alivian el dolor
crénico de los pacientes que no sufren
depresidn, en situaciones en las que el dolor
forma parte de la somatizacién de ésta y cuando
se encuentran ambas situaciones, como es el
caso del trastorno depresivo asociado a artritis
reumatoide o fibromialgia. Los farmacos
triciclicos que alivian el dolor tienen efectos
secundarios importantes como agranulocitosis,
arritmias, disfuncion sexual, hipotension
postural, sedacion, vision borrosa y otros;
siendo responsables de muchos de éstos, la
Amitriptilina y la Imipramina. Desgraciadamente
no estda demostrado que ciertos Inhibidores
selectivos de la recaptacion de Serotonina
como la Fluoxetina, cuyos efectos secundarios
son menos frecuentes y menos graves, posean
accion analgésica ® 419,

Farmacos Anticonvulsivantes.- Se utilizan
principalmente en los pacientes con dolores
neuropaticos, ahadiendo que la Fenitoina y
la Carbamazepina fueron los primeros
agentes que demostraron alivio del dolor en
la neuralgia del trigémino; y que de hecho,
parecen ser especialmente utiles en los
dolores que tienen caracter lancinante. Los
efectos adversos no poseen una gran
relevancia terapéutica ya que no suelen ser
utilizados en tratamientos a largo plazo. Un
anticonvulsivante de nueva generacion, la
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Gabapentina, también se reporta eficaz en
muchas clases de dolores neuropaticos ™.

Farmacos Antiarritmicos.- Bloquean los
impulsos de los nociceptores aferentes
primarios que aparecen espontaneamente
cuando éstos se encuentran lesionados. La
Mexiletina y la Lidocaina, en dosis bajas,
también son eficaces en los dolores
neuropaticos. La inyeccion intravenosa de
Propofol (Isopropilfenol-anestésico general)
y Lidocaina disminuye la intensidad del dolor
moderado o0 severo, y no asi asociada a
Fentanilo. Sus efectos adversos tampoco
tienen gran relevancia clinica, por poseer un
adecuado margen de seguridad® “'7-

Farmacos Opiaceos.- El efecto analgésico
que producen éstos farmacos es posible por
la mediacion de las aminas biégenas
Serotonina y Noradrenalina que activan un
sistema de modulacion nociceptiva endégena
entre el tronco cerebral y el asta dorsal, donde
inhiben la transmisién del estimulo doloroso
por la via ascendente paleoespinotalamica
y cuyo poder analgésico depehde de la
afinidad por los receptores endorfinicos '),
El componente afectivo del efecto analgésico
de la morfina con certeza debe implicar otros
lugares del cerebro, como el sistema limbico.
Es importante sefalar que algunos opiaceos
tienen propiedades mixtas, agonistas-
antagonistas, como el Butorfanol y la
Pentazocina, ademas del Tramadol, que
posee accion mixta opiaceo/adrenérgica. En
algunos sindromes de desaferentacion, el
dolor puede resistir la accion de los opioides,
como ocurre en el dolor post-herpético,
desgarros nerviosos, dolor del miembro
fantasma y causalgia, por mecanismos
dependientes al oxido nitrico. Los narcéticos
analgésicos también se pueden utilizar en la
medicacién preanestésica debido a sus
propiedades analgésicas, tranquilizantes y
ansioliticas. Se reconocen algunas relaciones
entre concentraciones elevadas de
encefalinas y receptores opioides en el
hipotalamo, con la secrecion de Prolactina,
hGH, TSH, Gonadotropinas y ADH. Se ha
demostrado que las anfetaminas potencian
las acciones de los opioides, y de esta manera
pueden ser adyuvantes muy utiles en
pacientes con dolor crénico. Es importante
mencionar que la necesidad de incrementar
la posologia no indica necesariamente
tolerancia ya que puede reflejar progresion
de la enfermedad de base “?*),
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Se amplié la utilidad de éstos farmacos desde
que existen nuevas vias para administrarlos,
siendo la mas importante, la administracién
por via medular a través de un catéter
colocado a nivel intratecal o epidural, que
gracias al contacto directo del opiaceo con
la médula espinal proporciona analgesia
regional con una dosis total bastante baja,
ademas con ésta técnica se pueden reducir
al minimo los efectos secundarios como la
depresion respiratoria, nauseas y sedacion;
ademas, la administracion epidural de morfina
parece menos capaz de inducir picores o
depresion respiratoria peligrosa que la
administracién intratecal. Al administrar
simultaneamente Morfina supraespinal y
espinal, se obtiene un efecto sinérgico que
permite reducir las cantidades necesarias
para obtener igual efecto analgésico que si
la morfina se administra en una sola
localizacion“'%2%, Los farmacos opidceos
también pueden administrarse por via
intranasal (Butorfanol-ausente en el medio),
rectal y trascutéanea (fentanilo), evitdndose
asi las molestias e incomodidades inherentes
a la necesidad de poner inyecciones
frecuentes a los pacientes que no puede
tomar el medicamento por via oral. La
Clonidina (agonista adrenérgico alfa2-
selectivo) administrada por via epidural esta
aprobada en el tratamiento del dolor del
cancer neuropatico y es efectiva en
aproximadamente 50% de los casos
refractarios a los opioides epidurales.
Actualmente se busca la sintesis de opioides
que no atraviesen la barrera
hematoencefdlica, puesto que de éste modo,
los efectos analgésicos serian periféricos

se minimizarian los efectos adversos “ 16252,

Los efectos secundarios inmediatos suelen
ser nauseas, vomitos y somnolencia, pero la
consecuencia mas seria es la depresion
respiratoria, siendo util monitorizar la funcion
respiratoria del paciente, ademas de contar
con Naloxona (antagonista de los opioides)
amano para actuar en cualquier contrariedad,
mas aun en pacientes con alteraciones
respiratorias; sin olvidar que éstos farmacos
pueden tener efectos sobre el P-R, por lo
cual, no esta por demas realizar
electrocardiografias de control®*, Todos los
opiaceos deprimen el centro respiratorio en
forma semejante a la morfina, excepto la
Meperidina que afecta la frecuencia
respiratoria en menor intensidad. El
estrefimiento es un efecto secundario

practicamente constante con el uso de los
opiaceos y debe tratarse de forma expectante.
Los opiaceos se deben utilizar con cautela
en pacientes con traumatismos en la cabeza,
edema cerebral, delirium tremens, disrritmias
cardiacas y trastornos de la funcion renal.
Debe darse una gran atencion a los pacientes
geriatricos, ya que ellos son mas susceptibles
de los efectos depresivos respiratorios de
éstos medicamentos ademas de la retencion
urinaria inducida por los opiaceos; por lo cual
dosis mas bajas o intervalos mas largos son
requeridos, siendo usualmente efectivos
terapéuticamente por el metabolismo y
eliminacion disminuidos en ésta edad. La
acumulacion de Norpetidina (metabolito de
la Petidina), produce hiperexcitabilidad y
convulsiones refractarias a la Naloxona; mas
aun en insuficiencia renal‘: 23.27-39)

Varias investigaciones han demostrado que
la administracién de opioides a intervalos
fijos (una dosis regular a una hora regular)
es mas eficaz para lograr el alivio del dolor
que la dosificacion a libre demanda #¥. Antes
de embarcarse en un tratamiento prolongado
con opiaceos hay que ensayar otras
posibilidades y es necesario explicar al
paciente las limitaciones y los riesgos de
éstas drogas. Cuando los pacientes
ambulatorios son tratados con opiaceos por
via oral a largo plazo, conviene que se utilicen
compuestos de accion prolongada, como la
Metadona, el Levorfanol o la Morfina de
Liberacion Lenta ya que gracias al perfil
farmacolégico de estos farmacos se obtiene
un alivio prolongado del dolor. Al momento
de administrar opioides, si no aparecen
efectos sedantes en el momento de maxima
accion, el médico no debe dudar en repetir
la dosis inicial para aliviar satisfactoriamente
el dolor. Un método moderno es el uso de la
analgesia regulada por el paciente (ARP) que
utiliza un dispositivo que libera continuamente
una dosis basal de un opiaceo, y prevé que
la sobredosificacion sea imposible,
utilizandose temporalmente en la asistencia
domiciliaria de los pacientes con dolores
refractarios, como los del cancer metastatico.
El dolor relacionado con el cancer y otras
enfermedades terminales, debe tratarse de
manera adecuada, y hacer a un lado las
consideraciones acerca de la tolerancia y la
dependencia fisica con la finalidad de que el
paciente se sienta tan comodo como sea
posible, el médico no debe esperar a que el
dolor se vuelva agénico, ningun paciente
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debe desear la muerte a causa de la
resistencia del médico de prescribir
suficientemente efectivas de opioides. Muchos
meédicos y enfermeras muestran ciertos
reparos hacia el uso de los opidceos, ante
el temor exagerado a que los pacientes se
vuelvan adictos a los narcéticos, en realidad,
haciendo un uso médico correcto de ellos,
es muy remota la posibilidad de que esto
giourraresany

Combinaciones de Opiaceos a Inhibidores
de la Ciclooxigenasa.- Se obtienen efectos
aditivos y se pueden usar para atenuar la
intensidad de los efectos secundarios
dependientes de la dosis. La mezcla de
Paracetamol y de un Opiaceo en proporciones
constantes entrafia un riesgo especial ya que
si se administran dosis mas altas por la mayor
intensidad del dolor o por el menor efecto de
los opiaceos debido al aumento de su
tolerancia, pueden alcanzarse
concentraciones de Paracetamol que sean
hepatotoxicas. Ademas como se conoce, hay
numerosos trabajos clinicos que avalan la
superioridad o equivalencia con otros AINES
nuevos y antiguos, como el Diclofenaco;
pudiendo utilizarse también éste en
asociaciones con opiaceos “%.

El médico de atencion primaria debe contar
con farmacos para realizar el tratamiento
definitivo o provisional del dolor, hasta derivar

Scientifica

al paciente a consultas especializadas®, por
lo cual, en la tabla 1, se menciona los
farmacos y sus formas medicamentosas mas
accesibles en nuestro medio para tratar el
dolor de tipo crénico:

Tabla N? 1: Farmacos y sus formas
medicamentosas mas accesibles en nuestro
medio para tratar el dolor de tipo crénico

DISCUSION

En la practica médica, no existe un sintoma
mas comun que el dolor, el cual provoca
sufrimiento al paciente y lo lleva a la consulta,
augurando su pronto alivio. Todo el personal
médico-asistencial, sobre todas las cosas,
tiene la obligacion de reducir al minimo el
sufrimiento del paciente, estando obligado a
poseer conocimientos adecuados del tema,
sobre su Fisiopatologia y principalmente
sobre su Farmacologia. Actualmente, en
nuestro medio existe una marcada incidencia
y prevalencia de patologias tales como las
afecciones oncoldgicas y traumatoldgicas,
afecciones que conducen comunmente a la
ablacion de una extremidad u otros tipos de
secuela; para derivar posteriormente en la
aparicién del dolor de tipo crénico. En muchas
ocasiones, éstas patologias se presentan en
situaciones en las cuales solamente existe
Nivel Primario de Atencion en Salud y aunque
en otras, se presenten en Niveles Superiores

Tabla N2 1
Farmaco Dosis y Via de Administracion
Antidepresivos
Amitriptilina 150mg/dia (hasta 300mg/dia) Via Oral
Imipramina 200mg/dia (hasta 400mg/dia) Via Oral
Anticonvulsivantes
Fenitoina 300mg/dia Via Oral
Carbamazepina 200-300mg/6 horas Via Oral
Clonazepam 1mg/6horas VO
Narcéticos
Morfina 10mg/4 horas Via Parenteral y 60mg/4 horas Via Oral
rfinade Liberacion Lenta 30-200mg/6-8 horas Via Oral
Metadona 20mg/6-8 horas Via Oral
Fentanilo 2,5 — 10mg/72 horas Via Parche Transdérmico*
Tramadol 50-100mg/4-6 horas Via Oral
Codeina 30-60mg/4 horas Via Oral

* Dosis por via transcutdnea, ya serfa demasiado t6xica por via parenteral.
Modificado de Harrison, Principios de Medicina Interna. p. 73.
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de Complejidad, requeriran, todas ellas,
uniformemente la misma conducta
terapéutica, la cual incluira sin lugar a dudas,
el tratamiento farmacolégico.

CONCLUSIONES

El mejor tratamiento del dolor crénico es, en
todo caso, impedir su aparicion mas que
esperar a tratarlo; pero en su presentacion
se deben implementar medidas agresivas
intentando realizar el tratamiento etiolégico
de la entidad causal, obviamente si la tiene;
ademaés de implementar medidas lo menos
invasivas posibles, destacando entre ellas el
tratamiento farmacolégico generalmente a
dosis-respuesta; el cual debe ser eficaz y
correctamente fundamentado, contando para
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