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- En el tratamiento del dolor crénico no oncolégico (DCNO) los medicamentos son una parte de un
tratamiento multidisciplinar

- El objetivo del tratamiento farmacol6gico del DCNO es mejorar el dolor y la funcionalidad y debe
incluir un dialogo con el paciente basado en expectativas de alivio realistas.

- Los pacientes deben ser revaluados regularmente y siempre que se produzcan cambios de la me-

dicacion, en el dolor y/o en las comorbilidades subyacentes.

- Los opioides deberian reservarse para determinados pacientes con dolor moderado o intenso con

alteracion significativa de su funcionalidad o calidad de vida.

La morfina oral continda siendo el tratamiento de referencia cuando se requiere incorporar un

opioide mayor en el tratamiento del DCNO.

- El dolor irruptivo en DCNO es controvertido. El uso de medicacion de rescate con fentanilo de libe-

racion rapida, carece de evidencia suficiente y se asocia con riesgo de tolerancia, escalada de do-

sis y uso inadecuado o adictivo.

- Cuando se requiere una dosis elevada de opioide, se deberia solicitar asesoramiento o referir al
paciente a la unidad del dolor.

- Cuando no hay mejora significativa o los efectos adversos son intolerables habria que considerar
la retirada del tratamiento opioide.

cUlICO

PUNTOS CLAVE

INTRODUCCION

El dolor crénico constituye un importante problema de salud con

elevada repercusion individual, social y econdmica. Se considera SUMAR'O_

que el dolor es crénico cuando su duracién es superior a 3 me- e Introduccion.

ses 0 mayor a la esperada tras la cicatrizacion o curacién de la o Tratamiento farmacoldgico
enfermedad subyacente. Su mecanismo implica una compleja e Uso de AINE en riesgo
interaccion fisioldgica, emocional, cognitiva, social y ambiental; y cardiovascular

no siempre es clara la lesion o causa anatémica (1-4).

Decision de iniciar opioides

Uso seguro de opioides

Nuevos opioides frente a morfina
Rotacion de opioides

Retirada de opioides

Dolor irruptivo

Informacién al paciente
Bibliografia.

La OMS considera que un 20% de la poblacion mundial sufre
dolor cronico en algun grado (1). En una encuesta realizada en
2006 a mas de 46.000 pacientes de Europa e Israel, se identifica-
ron como causas mas frecuentes de dolor cronico: la combina-
cion de osteoartritis y artritis reumatoide (42%); hernia de disco
o fractura vertebral (20%); trauma o cirugia (15%); desconocida
(12%); artritis reumatoide y migrana (<10%); lesion en nervio
(4%), latigazo cervical (4%); y, cancer (1%) (5).

OSSoletin  Ceoran

El dolor cronico no oncoldgico (DCNO) se clasifica por su procedencia en: nociceptivo, neuropdtico y mixto (6). El
dolor nociceptivo frecuentemente se debe a condiciones musculoesqueléticas, inflamacion o problemas mecéni-
cos, estando causalmente relacionado con dafio tisular. El dolor neuropético es originado por una lesion o patolo-
gia del sistema nervioso, central o periférico, con mdltiples causas, como: diabetes mellitus, neuralgia postherpéti-
ca e ictus (3). Se conoce como dolor mixto al que presenta componentes de tipo nociceptivo y neuropdtico (6).

El diagnéstico y una evaluacion cuidadosos son aspectos claves (4,7). Para iniciar una farmacoterapia apropiada
se debe tener en cuenta el tipo del dolor (nociceptivo, neuropatico o mixto), seguir una pauta escalonada individua-
lizada considerando la comorbilidad (riesgo vascular, digestivo, hepato-renal), el consumo previo de medicamentos
e intensidad del dolor y su impacto (6).
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TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

El tratamiento del DCNO implica una aproximacién maltidisciplinar
que puede abarcar fisioterapia, psicoterapia, educacion, rehabilita-
cion, cirugia, etc., siendo el tratamiento farmacol6gico sélo una
parte del mismo. Generalmente no se pueden resolver todos los
sintomas, por lo que el tratamiento deberia enfocarse a disminuir la
intensidad del dolor y a mejorar la funcionalidad del paciente y su
capacidad para sobrellevar su dolor y el impacto que tiene sobre su
vida diaria (1,3,4,6,7).

Escala analgésica de la OMS

3¢r escalon

Dolor intenso

Opioides mayores + analgésicos
no opioides + coadyuvante

2° escalon

Dolor leve-moderado

Opioides menores + analgésicos
no opioides + coadyuvante

1¢r escalon
Dolor leve
Analgésicos no opioides + coadyuvante

Figura 1.

La OMS desarrollé la escalera analgésica validada para el dolor
oncol6gico, que constituye una estrategia analgésica (til para cual-
quier tipo de dolor crénico y agudo (4,7) (figura 1). Cuando un
medicamento no es eficaz 0 no es bien tolerado, antes de subir al
siguiente escaldn, se deberia considerar cambiar a otro analgésico
de la misma clase (4).

En el tratamiento farmacolGgico del dolor se emplean medicamentos
coadyuvantes para potenciar el efecto analgésico y para tratar los
efectos adversos y sintomas asociados al dolor crénico y su trata-
miento, como nduseas, estrefiimiento, depresion, sedacion, insom-
nio y ansiedad (3).

Para esquematizar el tratamiento del DCNO se dispone de dos algo-
ritmos procedentes del Proceso Asistencial Integrado de Dolor
crénico no oncolégico (6), uno enfocado al dolor musculoesqueléti-
co para el tratamiento farmacoldgico del dolor nociceptivo (ver
algoritmo 1) y otro para el dolor neuropdtico (ver algoritmo 2). En
el caso del dolor mixto (componentes de tipo nociceptivo y neuro-
pético) se recomienda seguir una pauta escalonada, siguiendo los
esquemas de tratamiento de ambos tipos, afiadiendo desde el prin-
cipio tratamiento especifico para el componente neuropdtico (6) (ver
algoritmos 1y 2).

Antes de instaurar un tratamiento es necesario evaluar su intensi-
dad. Las escalas EVN y BPI-Sp se utilizan en nuestro medio para
evaluar el dolor y su impacto, también sirven para decidir el paso
de una linea a otra de tratamiento. Una disminuci6n de 2 puntos en
valor absoluto o >30% respecto al valor inicial, se considera alivio
clinicamente significativo (6). Para evaluar la efectividad del tra-
tamiento farmacolégico es necesario mantener una revaluacion
periddica regular del alivio y de los efectos adversos, procediendo a
cambiarlo o interrumpirlo cuando sea ineficaz (4,7).

Algoritmo de tratamiento farmacoldgico del dolor nociceptivo

[ Dolor Nociceptivo ]

v

Primera linea
Paracetamol: (no superar 2,5-3g/dia en 4 tomas) (asociar AINE en artrosis de cadera o rodilla)
AINE: Ibuprofeno (hasta 1200 mg/dia) o naproxeno (hasta 1000 mg/dia). Alternativa al paracetamol, a corto plazo,
para dolor asociado a inflamacion. (No son alternativa en ancianos o pacientes con factores de riesgo cardiovascular,
gastrointestinal o de insuficiencia renal).
Considerar AINE tépico en condiciones musculoesqueléticas y pacientes que no toleran AINE oral

l No control

Segunda linea
Afadir un opioide menor (individualizar dosis y en antecedentes de estrefiimiento usar laxantes)
Tramadol (50-100 mg/dia inicio; méximo 400 mg/dia) (paso a liberacion prolongada una vez alcanzado control del
dolor)
Codeina: alternativa en intolerancia a tramadol (inicio 60 mg cada 6h; méximo 240 mg/dia)

l No control

Tercera linea

Ensayar tratamiento opioide mayor durante 3 meses
Morfina, oxicodona o hidromorfona (*) (Eficacia moderada similar). La morfina es de referencia por ser el mas coste-
eficaz y mayor experiencia de uso
Fentanilo transdérmico (“parches”). En pacientes tratados con opioides mayores, cuando deja de ser factible la via
oral por nauseas o vomitos. Iniciar por ajuste de la dosis equianalgésica de morfina que tomaba el paciente.
(*) las dosis de 90-180 mg de morfina (o equianalgésica) requieren revaluacion cuidadosa del riesgo de depen-
dencia y monitorizacion estrecha por profesionales vinculados a Unidades de Tratamiento del Dolor (UTD). En ausen-
cia de eficacia por tolerancia y/o efectos adversos dificiles de tolerar, se recomienda una reduccion gradual de la dosis
0 cambio a otro opioide (D).

Algoritmo 1. Elaborado con datos de 6.
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Algoritmo de tratamiento farmacoldgico del dolor neuropatico

[ Dolor Neuropatico ]

Primera linea

amitriptilina —>
(u otro ATC: nortriptilina
0 imipramina, si no se tolera)

gabapentina o pregabalina(*)

< > duloxetina
(si han fracasado los otros)

Si el alivio es escaso o nulo con un farmaco de 19 linea a dosis maxima. cambiar a otro de 1° linea

l No control

Segunda linea
Afiadir un segundo medicamento de distinto grupo terapéutico (p.ej: amitriptilina,
imipramina o nortriptilina se afiaden a gabapentina o pregabalina)

l No control

Tercera linea
Cambiar o afadir tramadol (+/- coadyuvante tdpico: lidocaina, capsaicina)

No control

Cuarta linea
Remision a unidad de tratamiento del dolor

ATC: antidepresivo triciclico.

(*) Solo Lyrica® tiene aprobada la indicacion de dolor neuropético por proteccion de patente hasta el 16/07/2017.

Algoritmo 2. Elaborado con datos de 6.

USO DE AINE EN PACIENTES DE RIESGO CAR-
DIOVASCULAR

Los AINE pueden aumentar el riesgo cardiovascular, incluyendo
infarto de miocardio (IM) e ictus en pacientes con o sin enfermedad
cardiaca o factores de riesgo (8), aunque la probabilidad aumenta en
estos pacientes (8-12). El riesgo puede aumentar desde las primeras
semanas de tratamiento con AINE y se incrementa con el uso pro-
longado y con las dosis més altas (8).

Se ha recomendado el naproxeno, siempre a la dosis minima eficaz
y durante el menor tiempo posible (4,9,13), de acuerdo a datos de
estudios observacionales y metanalisis sugerentes de su menor
riesgo de eventos trombdticos cardiovasculares frente a otros AINE
(12). No obstante, tras una reciente revision global de la seguridad
cardiovascular de los AINE, la FDA considera que la informacion
disponible no permite establecer un AINE superior o inferior a otro
respecto al riesgo cardiovascular (8).

Los datos procedentes de ensayos clinicos han confirmado que la
administracién de dosis altas de ibuprofeno (>2.400 mg/dia) y de
dexibuprofeno (>1.200 mg/dia) se asocian con un riesgo de trom-
bosis comparable al de los inhibidores de la COX-2 (12).

La tabla 1 presenta las recomendaciones de uso de AINE en pacien-
tes con riesgo cardiovascular.

DECISION DE INICIAR OPIOIDES

Antes de comenzar un tratamiento opioide se deben asegurar unas
expectativas realistas, haciendo énfasis en que la desaparicion del
dolor es bastante improbable y que se considera un buen objetivo
una mejora funcional o una reduccién del dolor de alrededor de un

30% (14). El objetivo principal es mantener la funcionalidad fisica y
mental del paciente y mejorar la calidad de vida (15).

Un metanélisis sobre la eficacia de los opioides en varias formas de
DCNO, incluyendo osteoartritis, neuropatia diabética, dolor de
espalda bajo y artritis reumatoide, concluye que respecto al placebo,
los opioides producen una pequefia mejora de la gravedad del dolor
y de la funcionalidad. Y, respecto a otros analgésicos, los opioides
producen una reduccion del dolor similar, pero con menos mejoria
funcional (1).

Recomendaciones de uso de AINE en pacientes con
riesgo cardiovascular

- Evaluar el riesgo cardiovascular del paciente.

- Evitar en caso de IM reciente, angina inestable o insuficiencia
cardiaca.

- Contraindicados en dolor perioperatorio tras cirugia de by-
pass arterial coronaria.

- Cuando sea necesario, usar la menor dosis efectiva durante el
menor tiempo posible, considerando terapias alternativas pa-
ra pacientes de alto riesgo cardiovascular.

- Precaucion en pacientes con hipertension: se puede empeorar
o perder el control de la presion sanguinea.

- Todos los AINE, incluyendo ibuprofeno y naproxeno, pueden
interferir el efecto cardioprotector del AAS a dosis baja.

- Informar a los pacientes sobre la necesidad de comunicar
inmediatamente al médico si presenta sintomas de ataque
cardiaco o ictus, tales como: dolor en el pecho, ahogo o difi-
cultad respiratoria, debilidad repentina, entumecimiento o di-
ficultad repentina para hablar.

- Evitar combinar varios AINE por la potenciacion de efectos
adversos

Tabla 1. Modificada de (8,9)
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En general, s6lo una pequefia proporcion de pacientes se beneficia-
ria del tratamiento opioide. La efectividad por encima de los 3 a 6
meses es variable y en algunos casos contradictoria (15,16). No
obstante, el tratamiento con opioides puede ser adecuado cuando el
dolor es intenso y continuo, y no responde a otras terapias. En
todos los casos, se deberia valorar de forma individualizada el
beneficio frente a los riesgos potenciales (14-18).

Cuanto mas crdnico y complejo sea el dolor y més joven sea el
paciente, menor es el papel de los opioides en la estrategia de
tratamiento del DCNO (17).

En el escenario tratamiento del DCNO con opioides mayores,
muchos pacientes interrumpen el tratamiento a largo plazo (mds con
orales que con transdérmicos) debido a efectos adversos o al alivio
insuficiente del dolor. Sin embargo, existe una débil evidencia que
sugiere que los pacientes que son capaces de seguir con el
tratamiento opioide experimentan a largo plazo un alivio del dolor
clinicamente significativo, sin ser concluyentes los resultados sobre
calidad de vida o funcionalidad. Los efectos adversos leves (como
nduseas y dolor de cabeza) son frecuentes pero los graves, inclu-
yendo la adiccion, son muy raros (19).

USO SEGURO DE OPIOIDES: EVALUACION
CONTINUA (Ver algoritmo 3)

Se recomienda realizar una evaluacién exhaustiva de los anteceden-
tes psicosociales del paciente, la presencia 0 no de problemas
psiquidtricos, el riesgo de adiccion y consumo de tdxicos (tabaco,
alcohol) y drogas ilegales (cannabis, cocaina, heroina) (6,4,18).
Los pacientes con comorbilidad psiquiatrica requieren precaucion
por tener mayor riesgo de efectos adversos (18). En pacientes con
antecedentes de uso adictivo o comorbilidad psiquidtrica puede no
estar indicado el tratamiento con opioides hasta que el problema
asociado no se haya resuelto (20).

Los opioides mayores no deberian usarse como una medida aislada,
sino dentro de un plan terapéutico integral, enfocado a mejorar la
funcionalidad fisica y social (14,15,17,18). Es recomendable iniciar
el tratamiento opioide con un periodo de prueba mediante un plan
individualizado que incluya cudndo y cdmo suspender el tratamiento
(15).

Debe realizarse titulacién inicial y después mantener una revalua-
cién periddica de la analgesia y efectos adversos, para valorar
cuando hay que aumentar o disminuir la dosis, o cambiar el
tratamiento (15,17,18).

Titulacion (ver tabla 2)

La titulacién permite conseguir la dosis minima eficaz, la de menor
riesgo capaz de controlar o mejorar el dolor persistente, dejando una
ventana terapéutica para realizar ajustes de dosis y utilizar medica-
cion de rescate si es necesario. Deben considerase factores como:
edad; tolerancia a opioides por toma previa; intensidad, tipo y origen
del dolor; presencia de insuficiencia renal, hepatica o respiratoria;
tratamientos concomitantes que pudieran interaccionar, particular-
mente los que puedan aumentar la sedacion o dependencia a largo
plazo; déficit cognitivo y problemas de comunicacion con el paciente
e intervencion del cuidador (6).

Se recomienda iniciar la titulacion y ajustes con opioides de libera-
cion rapida y una vez alcanzada una dosis diaria estable, cambiar a
formas de liberacion prolongada que a largo plazo tendrian menos
riesgos de adiccion y conductas aberrantes (6). No obstante, las
preparaciones de liberacion prolongada también se pueden utilizar
para realizar la titulacion (18).

Para determinar el riesgo adiccién o de uso inadecuado se dispone
de una herramienta como el Opioid Risk Tool (ORT) (6,18) reco-
mendada en atencion primaria por su facilidad de uso (6,21) y el

SOAPP mds extenso pero con mayor sensibilidad y especificidad
(6).

La dosis 6ptima del opioide se alcanza cuando la funcionalidad del
paciente mejora, cuando se verifica una reduccion del 30% del dolor
(0 2/11 puntos en la escala del dolor) o cuando el hecho de afadir 1
6 2 dosis adicionales sélo proporciona un beneficio marginal
(14,16). Se pueden requerir hasta 2-3 incrementos de dosis antes
de que se pueda evaluar la efectividad del tratamiento (16).

Para la gran mayoria de los pacientes la dosis 6ptima estd muy por
debajo de los 200 mg de morfina o equivalente. En los ensayos
clinicos controlados, las dosis medias de morfina son de 57 mg en
dolor nociceptivo y 92 mg en neuropatico. Los estudios observacio-
nales a largo plazo muestran que los pacientes tratados con dosis
altas de opioides tienden a tener mayor discapacidad y mayor grado
de dolor que los tratados con dosis mas bajas, incluso después de
controlar la gravedad de la condicion subyacente (14).

En personas mayores por precaucion se recomienda: dosis de
inicio mas bajas; titulacion mas lenta; monitorizacion mas frecuente;
y, deshabituacion a las benzodiazepinas o reduccion de la dosis si
no se pueden retirar (6).

El riesgo de muerte de las dosis altas de opioies constituye un pro-
blema de salud en algunos paises, como EEUU (22). A mayor dosis,
mayor riesgo, por eso la importancia de la titulacién. A partir de 100
mg de morfina, o equivalente, el riesgo de muerte se multiplica por
dos, [OR 1C95%: 1,92 (1,30-2,85)] y a partir de 200 mg por tres
[OR 1C95%: 2,88 (1,79-4,63)] (23).

Procedimiento de titulacion de opioides

1. Inicio

- 5-10 mg de morfina oral de liberacion rapida cada 4-6 horas. (5
myg si el paciente no tomaba opioides previamente).

- Si no hay alivio en 1 hora, se afiaden rescates con la misma
dosis de inicio, que se suman para ajustar la dosis diaria total.

2. Ajuste

- Si no hay control (desaparicion del dolor o disminuci6n del
33%), aumentar la dosis un 30-50%. El ajuste se suma a todas las
dosis de rescate utilizadas.

- El reincremento puede ser hasta del 100% para casos de dolor
muy intenso y bajo riesgo de efectos adversos. El incremento total
se distribuye entre las dosis regulares de cada 4-6 horas.

3. Cambio a morfina de liberacion prolongada:

- Alcanzado el control (objetivo de disminucion y no mas de 3-4
rescates diarios), se calcula la dosis total diaria de morfina rapida
sumando las dosis consumidas en 24 horas y se reparte en las
dosis de morfina de liberacion prolongada cada 12 horas o equiva-
lente. Junto con la dosis de morfina de liberacion prolongada se
prescribirdn rescates por si es necesario ajustar de nuevo hasta
alcanzar la dosis diaria mas efectiva y con menos efectos adver-
S0S.

- El periodo de ajuste depende del entorno del paciente y de las
posibilidades para monitorizar el tratamiento (intensidad del dolor,
impacto sobre la realizacion de actividad, efectos adversos y adhe-
rencia-satisfaccion del paciente). Los cambios se pueden realizar
con seguridad en un periodo total entre 3y 7 dias (cada 24 horas
0 48-72 horas).

4. Monitorizacion a medio y largo plazo: (regla de las 4A)
evaluar regularmente:

- Analgesia (si se han alcanzado los objetivos previstos)

- Actividades (si se ha conseguido mejora funcional en las activi-
dades)

- Efectos adversos (efectos adversos mas frecuentes: nduseas y/o
vomitos, estrefiimiento, somnolencia, mareos/vértigos, piel se-
ca/prurito)

- Conducta aberrante

Tabla 2. Tomada de (6)
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NUEVOS OPIOIDES FRENTE A MORFINA

No existe evidencia clara de que un opioide en particular sea supe-
rior a otro en el alivio del dolor (7,15). Morfina, oxicodona e hidro-
morfona han mostrado una eficacia y tolerabilidad similar, siendo la
morfina el opioide de referencia por ser el mas costo-efectivo y con
mayor experiencia de uso. La eficacia y seguridad de la morfina esta
establecida en la practica clinica y la mayoria de los médicos estan
familiarizados con su uso lo que es una consideracion adicional para
la seguridad del paciente (4). No se dispone de evidencia que justifi-
que el uso de los nuevos opioides frente a los anteriormente dispo-
nibles en el tratamiento del DCNO, particularmente frente a la morfi-
na. Por todo lo anterior, la morfina oral contintia considerandose de
eleccién cuando se requiere incorporar un opioide mayor para el
tratamiento del DCNO (16,17).

El fentanilo transdérmico (“parches”) se reserva para cuando se ha
perdido la posibilidad de utilizar la via oral (6,15).

El tapentadol, disponible desde 2012, presenta una accion farmaco-
I6gica similar al tramadol, dispone de escasa evidencia de eficacia
en DCNO y con este tratamiento se deberia vigilar la aparicién de
sindrome serotoninérgico, potencialmente muy grave (1).

Una revision sistemdtica Cochrane de 2015 sobre tapentadol en
dolor crénico masculoesquelético de moderado a intenso, concluye
que los beneficios clinicos encontrados en los ensayos clinicos son
inciertos, debido a los pobres resultados de eficacia, heterogeneidad
en comparaciones y resultados y falta de datos en las variables
primarias en algunos estudios (24). La ausencia de estudios compa-
rativos directos con otros opioides mayores, en particular frente a
morfina (24,25) y la limitada validez interna y externa de los estu-
dios, no permite extraer informacién concluyente sobre la eficacia y
seguridad de tapentadol en el tratamiento del color crénico intenso
(25). La prudencia aconseja reservar su uso al fracaso de tratamien-
to de otras opciones con mayor evidencia y experiencia.

Algoritmo de uso de opioides en DCNO

Evaluacion del riesgo de mal uso de opioides

Inicialmente: Evaluacion integral del paciente: condicidn del dolor; historia médica, psicosocial, funcional; patrén de suefio; antecedentes de uso de
toxicos (tabaco y alcohol) y drogas ilegales (cannabis, cocaina, heroina).

Diagnostico: Examen fisico, psiquico, pruebas diagnésticas, consulta especialista
Objetivos del tratamiento: Disminuir el dolor un 30%; aumentar funcionalidad un 30%; minimizar efectos adversos

.

Evaluacion de la efectividad de la terapia opioide

Y Y

Y

Tratamientoinicial (8-12 semanas)

Estratificacionde riesgo

Informacional paciente sobre opioides
Titulacién: calcular dosis inicial y realizar ajustes
para evitar EA y mejorar cumplimiento

(iniciar terapia con opioide a dosis baja y accion
rapida)

Monitorizacién del cumplimiento

Revision de opioides consumidos
Evaluacién del comportamiento Sedacion
(en las visitas)

Efectos adversos (EA)
Efectos sobre la conduccién de vehiculos

Estrefiimiento
Respiratorios

Y

Persistencia o nuevo dolor

Abuso, maluso

Ausencia de analgesiay/o funcionalidad
Comportamiento aberrante

EA no controlados

Y

RETIRAR TRATAMIENTO

Disminucion progresivay retirada
Repetir evaluacién integral
Remitira UTD

Algoritmo 3. Modificado de (18)

Y

Alivio del dolorun 30% y/o

Aumento de la funcionalidadun 30%
Ausenciade abuso o mal uso

EA controlados

Y

CONTINUAR TRATAMIENTO

Continuar la monitorizacion
Mantener o retirar

2./ Tur ANDAL 2015; 30(4) 25



ROTACION DE OPIOIDES

La indicacién de la rotacion de opioides no estd tan clara como en el
dolor oncoldgico, en el que estd indicada cuando se produce: con-
trol del dolor inadecuado, aparicion de toxicidad, neurotoxicidad,
dolor refractario o dificil. En el caso del DCNO, parece que los pa-
cientes que no responden bien a un tratamiento o que presentan
efectos adversos podrian beneficiarse del cambio a otro (15). La
rotacion también puede considerarse en pacientes que requieren una
escalada de dosis (26).

Las guias y revisiones sistemdticas advierten que la rotacién es un
paso clave en el que se pueden producir efectos adversos graves,
por lo que no debe ser un paso brusco, sino un proceso lento y
escalonado durante al menos 7-10 dias o hasta incluso 1 mes.
Ademads, los calculos para pasar de un opioide a otro se basan en
equivalencias establecidas en estudios que a veces no incluyen
pacientes con comorbilidad, edad avanzada (6).

La tabla 3 presenta el procedimiento de rotacion de opioides y la
tabla 4 la equivalencia aproximada de dosis de los opioides.

Procedimiento de rotacion de opioides
1. Célculo de la dosis equivalente de morfina correspondiente al
opioide A
2. Gélculo de la dosis del opioide B que corresponde con la
dosis de morfina calculada en el paso 1
3. Ajustar a la baja la dosis de opioide B calculada en el paso 2:
disminuci6n del 25-75% (margen de reduccion de seguridad)
4. Administrar durante 3-7 dias
* 70% de la dosis del opioide A que venia tomando
» 30% de la dosis a alcanzar con el opioide B
5. Administrar durante 3-7 dias
* 30% de la dosis de opioide A
* 70% de la dosis a alcanzar del opioide B
6. Administrar
* 0% (interrupcién completa) opioide A
*100% del opioide B

El porcentaje de reduccion a elegir dependera de las caracteristicas
individuales del paciente y de la tolerancia cruzada entre opioides
El periodo de ajuste es muy variable entre 3 dias y 3-4 semanas
Tabla 3. Tomada de 6

RETIRADA DE OPIOIDES

La retirada del tratamiento con opioides puede estar indicada por:
falta de eficacia, entendida como no alcanzar los objetivos previa-
mente pactados con el paciente en cuanto a la mejora del dolor y de
su calidad de vida; por efectos adversos graves; y por uso indebido
(ilegal, sobredosis). Cuando esté indicada, la retirada debe hacerse
mediante un descenso progresivo de la dosis (15).

En los pacientes cuyo dolor no ha respondido a un ensayo adecuado
con diferentes opioides deberian reducirse las dosis y discontinuar
el tratamiento. Los estudios observacionales muestran que en los
pacientes que tiene dolor intenso a pesar de tomar dosis altas de
opioides, se reduce el dolor y mejora su humor con la reduccion de
dosis, aunque se desconoce exactamente porque la reduccion puede
mejorar la percepcion del dolor. La reduccidn de dosis también esta
indicada en pacientes que experimentan efectos adversos o compli-
caciones médicas relacionadas con la dosis (14,18).

La retirada de opioides debe realizarse con precaucion en caso de:

- Embarazo: una retirada brusca podria causar parto prema-
turo y aborto espontaneo.

- Condicién psiquiatrica inestable: una retirada brusca pue-
de causar ansiedad e insomnio, que pueden aumentar el
problema de base.

- Adiccidn a opioides: es poco probable alcanzar resultados
si el paciente consume opioides por otras vias.

- Tratamientos concurrentes: durante la reduccion y retirada
se deben evitar los hipnéticos y sedantes, particularmente
las benzodiazepinas (14-18).

DOLOR IRRUPTIVO

En pacientes con dolor crénico oncoldgico, se considera dolor
irruptivo una exacerbacidn transitoria de dolor que se produce en un
paciente estable y adecuadamente controlado con el tratamiento
opioide de base (27,28). Sin embargo, en los pacientes que no
tienen cdncer, el dolor irruptivo es una cuestion controvertida que
continda en debate (16,26-28). Como muestra de esta controversia,
una revision sistematica sobre dolor irruptivo en pacientes con
DCNO concluye que se trata de una hipdtesis sin evidencia significa-
tiva (28), mientras que en la encuesta realizada en 2006 a mas de
46.000 pacientes de Europea e Israel, de los que sélo el 1% tenian
cancer, el 79% manifestaron sufrir dolor irruptivo por actividad (5).

En el tratamiento del dolor irruptivo oncoldgico se utilizan opioides
de liberacion répida y duracion corta a demanda (medicacion de
rescate) que se afiaden al tratamiento de base (26,29), siendo fre-
cuentemente utilizado el fentanilo de administracion bucal por su
rapido inicio de accién y corta duracién (26). Esta misma estrategia
se adopta por extrapolacion para tratar el dolor irruptivo en pacien-
tes no oncoldgicos, pero por una parte, existe escasa evidencia que
lo sustente (26-28) y por otra, se asocia con riesgo de tolerancia,
escalada de dosis y uso inadecuado o adictivo (28,29).

En una revision sistematica sobre dolor irruptivo no oncolégico no
se encontraron diferencias significativas en la eficacia ni en la apari-
cion de efectos adversos tipicos de los opioides (nduseas, estrefi-
miento, somnolencia) entre tratar el dolor irruptivo con medicacion
de rescate anadida al tratamiento de base o no afadir medicacion de
rescate. No obstante, los autores del estudio comentan que eso no
significa que la medicacion de rescate sea innecesaria, ya que el
disefo de los estudios revisados no permite establecerlo (29).

El fentanilo intranasal, s6lo esta autorizado para el tratamiento del
dolor irruptivo en pacientes con cancer (30), al igual que el fentanilo
bucal (comprimidos y “chup6n”) que tampoco estd autorizado para
el DCNO (31,32). En 2013 el laboratorio retird la solicitud de amplia-
cién de indicacién para dolor irruptivo en DCNO del fentanilo en
comprimidos bucales. Esto sucedi6 después de que el comité de
evaluacion de la EMA (CHMP) solicitase al laboratorio mas datos
para establecer la seguridad a largo plazo de este farmaco, por el
potencial riesgo de adiccion al haberse notificado casos de abuso y
mal uso (15).
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Equivalencia aproximada de dosis(*) de los opioides
Morfina oral 30-60 mg 90 mg 120-150 mg 200 mg
Morfina parenteral 10-20 mg 30 mg 40 mg 80 mg
Dihidrocodeina oral 120-240 mg 360 mg
Fentanilo transdérmico (a) 25 mcg/h 50 mcg/h 75 mcg/h 100 mcg/h
Oxicodona 20 mg 60 mg 80 mg 160 mg
Hidromorfona (b) 6-12 mg 18 mg 24-30 mg 40 mg
Buprenorfina parenteral 0,3-0,6 mg 0,9 mg 1,2 mg 2,4 mg
Buprenorfina transdérmica 35 mcg/h 52,5 mcg/h 70 mcg/h 2x70 mcg/h
Buprenorfina sublingual 0,4-0,8 mg 1,2 mg 1,6 mg 3,2 mg
Tapentadol (**) 75-150 mg (**) 225 mg (**) 300-375 (**)
Tramadol oral 150-300 mg 450 mg 600 mg
Tramadol parenteral 100-200 mg 300 mg 400 mg
(*) dosis en 24 h, excepto cuando se indica lo contrario; (a): cada 48-72 horas; (b): administracion oral cada 24
(**) Dosis estimativa aproximada ya que la dosis equivalente de tapentadol no estd establecida
Tabla 4. Modificada de (33)

INFORMACION AL PACIENTE -

Como parte del tratamiento se deberia incluir un dialogo con el
paciente basado en unas expectativas de alivio realistas con el enfo-
que de mejorar la funcionalidad.

Se debe establecer una comunicacion efectiva asegurandose de que -

el paciente tenga un conocimiento adecuado sobre lo siguiente:
- Eltratamiento farmacol6gico es s6lo una parte del plan te-
rapéutico multidimensional; y, es necesario, pero no sufi-
ciente, para alcanzar los objetivos.

- Eltratamiento puede tardar unos dias en ser efectivo (15).

- La erradicacién completa del dolor es improbable por lo

Beneficios, riesgos y efectos adversos, para favorecer la
participacion en el tratamiento, permitir las actividades
normales de la vida diaria, evitar el miedo a los opioides,
las conductas de mala adaptacién a la enfermedad y el
uso inadecuado de los opioides (6,15).

La dosis de opioide se individualiza en funcion del consu-
mo previo y de las caracteristicas personales, y se sigue
una estrategia escalonada partiendo de dosis bajas, con
los ajustes necesarios para alcanzar los objetivos pro-
puestos (6).

Se valoran los resultados para comprobar si se alcanzan
los objetivos previstos y la aparicidn de posibles contrain-
dicaciones y de conductas aberrantes (6).

que los objetivos son reducirlo alrededor del 30% y mejo- Se debe dejar constancia en la historia clinica de los acuerdos y
rar la funcionalidad y la calidad de vida del paciente (16). objetivos alcanzados (6).
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