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os medicamentos coadyuvantes se usan para aumentar

la eficacia analgésica de los opioides, asi como para

prevenir o tratar los sintomas concomitantes que exacer-

ban el dolor y proporcionar analgesia independiente
para tipos especificos de dolor. Pueden emplearse en todos los pasos de
la escalera analgésica. LLos agentes a los que mas se recurre son:

Corticosteroides

Los corticosteroides producen una gran variedad de efectos que incluyen
mejoramiento del estado de animo, actividad antiinflamatoria, actividad
antiemética y estimulacion del apetito. Estos efectos pueden ser benéficos
en el tratamiento de la caquexia y la anorexia en enfermedades termina-
les. Los corticosteroides también reducen el edema cerebral y espinal y
son esenciales en el manejo de urgencias ocasionadas por aumento de
la presion intracraneal y por compresion epidural de la médula espinal.
Los esteroides son parte de la terapia estindar para el tratamiento de la
compresion de la médula espinal por tumor y también resultan efectivos
para reducir el dolor secundario a edema perineural y compresion de
las raices nerviosas. [.a dexametasona (16 a 24 mg/dia) o la prednisona
(40 a 100 mg/dia) pueden ser afiadidas a los opioides para el abordaje
del dolor en la plexopatia braquial o lumbosacra. Los efectos indeseables
que pueden ocurrir durante la terapia prolongada con esteroides son
miopatia, hiperglicemia, aumento de peso y disforia.

Anticonvulsivos

Los anticonvulsivos se utilizan para el manejo del dolor neuropatico,
especialmente cuando éste es de tipo lancinante o quemadura. La
fenitoina, carbamacepina, valproato y clonazepan suprimen la des-
carga neuronal espontanea y sirven para controlar el dolor lancinante ©
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que complica a la lesiéon neural. LLa mielosupre-
sion transitoria dosis-dependiente inducida por
carbamacepina requiere un uso cuidadoso en
pacientes con cancer que estan recibiendo terapias
que produzcan mielosupresion, como quimio y
radioterapia. La toxicidad se correlaciona con
concentraciones plasmaticas altas; los niveles san-
guineos de fenitoina, valproato y carbamacepina
deben vigilarse rutinariamente (por ejemplo, men-
sualmente). Se emplean anestésicos locales admi-
nistrados sistétmicamente (lidocaina intravenosa,
mexilitina oral) y agentes antiarritmicos para tratar
el dolor neuropatico, aunque esta no es una indi-
cacion aprobada para dichas medicaciones.

Antidepresivos

Los antidepresivos triciclicos son utiles como
analgésicos coadyuvantes en el manejo farma-
cologico del dolor por cancer, especialmente
el dolor neuropatico. Estos fairmacos aumentan
los efectos analgésicos de los opioides y tienen
propiedades analgésicas propias. Son efectivos,
ya que producen: 1) mejoramiento del estado de
animo, 2) aumento de la analgesia opioide y 3)
efectos analgésicos directos.

La mayor experiencia reportada en la litera-
tura es con amitriptilina, por lo cual se considera
el agente triciclico de eleccién, aunque produce
efectos secundarios anticolinérgicos en muchos
pacientes, como resequedad oral, estrefiimiento y
retencion urinaria. Algunas fallas en el tratamiento
analgésico con amitriptilina pueden deberse a
niveles sanguineos bajos. Se pueden requerir dosis
de amitriptilina de 150 mg diarios o mas altas para
obtener efectos terapéuticos. En el tratamiento del
dolor por neuropatia diabética, los efectos tera-
péuticos analgésicos de la amitriptilina al parecer
se correlacionan con concentraciones sanguineas
por encima de 100 mg/ml. Sin embargo, en los
pacientes con cancer no se ha reportado una corre-
lacion entre las concentraciones plasmaticas de
amitriptilina y el nivel de analgesia obtenido.

El inicio de los efectos analgésicos ocurre en la
primera o segunda semana después del comienzo
de la terapia, con un pico a las 4 a 6 semanas.
El tratamiento debe iniciarse con dosis bajas

de amitriptilina (10 a 25 mg al acostarse),
especialmente en pacientes debilitados, e
incrementarse lentamente de 10 a 25 mg
cada 2 a 4 dias hasta completar 150 mg.
Este plan aprovecha los efectos sedantes del
medicamento y minimiza el riesgo de cai-
das (especialmente en pacientes ancianos)
ocasionadas por hipotensién ortostatica. La
amitriptilina también es de utilidad cuando
las alteraciones de suefio acompafian al dolor
y la depresion, pues su uso inicial se asocia
comunmente con sedacion.

Agentes neurolépticos

Los neurolépticos (que incluyen los tranqui-
lizantes mayores), generalmente usados para
el tratamiento de la psicosis y otros trastor-
nos psiquiatricos, también se emplean como
analgésicos adyuvantes. L.a metotrimeprazina
es una fenotiazina que posee propiedades
analgésicas. Dosis intramusculares de 15 mg
de metotrimeprazina y 10 mg de morfina son
equianalgésicas. Su analgesia no tiene efecto
inhibidor de la motilidad gastrointestinal,
como los opioides, y probablemente produce
analgesia a través de un bloqueo alfa adrenér-
gico. En pacientes tolerantes a los opioides o
que sufren efectos secundarios relacionados
con las dosis de opioides, especialmente
estrefiimiento intratable, la metotrimeprazina
es una alternativa analgésica. También tiene
efectos antieméticos y ansioliticos.

La metotrimeprazina puede producir
sedacion e hipotension y debe administrarse
cuidadosamente. Aunque esta aprobada sola-
mente para administracion intramuscular,
los clinicos tienen experiencia con via oral
e infusién intravenosa lenta para manejar
delirio, inquietud y agitaciéon en pacien-
tes moribundos. Otras fenotiazinas no han
demostrado tener propiedades analgésicas.

Bifosfonatos y calcitonina

El dolor 6seo severo es una complicacion
frecuente de las metastasis Oseas, cuya causa
probable es la reabsorcion dsea por osteoclas-
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tos inducida por el tumor, que puede también
producir osteoporosis, hipercalcemia, micro-
fracturas o fracturas patologicas.

Los bifosfonatos (etidronato, pamidro-
nato, clodronato) son analogos de los piro-
fosfatos endogenos, los cuales inhiben la
reabsorcién osea in vivo. El etidronato, el clo-
dronato y el pamidronato estan disponibles
para el manejo de la hipercalcemia por
neoplasias. Reportes y ensayos clinicos han
demostrado una mejoria en el dolor 6seo y
disminucién en el uso de analgésicos después
de administrar un bifosfonato. Otros inves-
tigadores han descrito hallazgos similares.
Aun asi, Smith (1989) no reportd ninguna
diferencia en el alivio sintomatico o en el
requerimiento de analgésicos en 57 pacientes
con cancer prostatico avanzado refractario a
tratamiento hormonal que recibieron etidro-
nato o placebo.

La calcitonina también es un potente
inhibidor de la reabsorciéon o6sea inducida
por osteoclastos y, como los bifosfonatos, se
utiliza en el manejo de la hipercalcemia por
neoplasias. Un ensayo doble ciego aleatori-
zado compard la calcitonina de salmén con
placebo y demostré que 100 1u al dia por
via subcutanea produjeron disminucion del
consumo de analgésicos, menor duracion del
dolor y mejoramiento subjetivo.

Aunque los agentes que inhiben la reab-
sorcion dsea parecen ser benéficos en algu-
nos pacientes con metastasis 6seas dolorosas,
otros no responden. Se necesitan estudios
adicionales para definir los criterios que
puedan predecir una respuesta clinica a estos
medicamentos y establecer su uso 6ptimo en
esta condicién.

Tratamientos antineoplasicos

Entre los tratamientos antineoplasicos en
cancer se encuentran la quimioterapia, hor-
monoterapia, terapia bioldgica y radioterapia.
La quimio y hormonoterapia usualmente se
emplean para tratar todas las localizaciones
del cancer, pero no especificamente como
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tratamiento del dolor. Sin embargo, cuando el
dolor por cancer es causado directamente por el
tumor, los tratamientos antineoplasicos pueden
producir analgesia si disminuyen significativa-
mente el tamafio del tumor. El principal objetivo
del tratamiento antineoplasico es curar mediante la
completa eliminacién del cancer o, en situaciones
en las que la curacion no es posible, prolongar la
vida y lograr la paliacion de los sintomas generados
por el tumor. Alin mas importante es que el pacien-
te y el clinico discutan abierta y profundamente
los objetivos esperados y los potenciales efectos
secundarios de estas terapias.

Efectos de las condiciones médicas
concomitantes en la farmacoterapia
La presencia de otras condiciones médicas en
pacientes con cancer y los medicamentos que
estan tomando para su tratamiento pueden influir
en la seleccion del régimen analgésico. Ciertos
medicamentos producen interacciones clinica-
mente significativas con los analgésicos opioides,
como el alcohol y otros depresores del sNnc (feni-
toina, rifampicina e inhibidores de la monoami-
nooxidasa). Algunas condiciones concomitantes
también suelen influir sobre el tipo y la dosis del
analgésico opioide administrado. Existe el riesgo
de que precipiten el sindrome de abstinencia. Por
ejemplo, pacientes con dolor por cancer que han
sido tratados recientemente con opioides por otra
razon, como cirugia, pueden requerir dosis iniciales
mas altas que las recomendadas por tolerancia a
los opioides. Las coagulopatias, la neutropenia y la
sepsis pueden contraindicar el uso de catéteres epi-
durales o de técnicas anestésicas regionales debido
al aumento del riesgo de sangrado o infeccion.
Muchos pacientes con cancer son sometidos
a cirugia como parte de su tratamiento; pro-
cedimientos gastrointestinales como gastrectomia
y colostomia pueden alterar marcadamente la
absorcion de medicamentos y aumentar la into-
lerancia gastrointestinal a ciertos fArmacos orales.
La farmacocinética de los medicamentos se puede
modificar después de cirugia debido a cambios en
la absorcion y distribucion causados por alteracio-
nes en el peso corporal, gasto cardiaco, capacidad®
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venosa y cambios en los liquidos extravasculares

y en la union a proteinas. La fiebre y la sepsis
en el periodo posoperatorio pueden afectar la
distribucion del farmaco. Los pacientes con estas
patologias suelen requerir dosis mas altas de opioi-
des que las esperadas en dolor agudo severo.

El cancer con frecuencia se presenta en ancia-
nos, quienes usualmente tienen disminucion de la
funciéon renal como resultado del envejecimiento.
Una insuficiencia renal leve relacionada con la edad
(disminucién en la tasa de filtracion glomerular)
puede impedir la excrecion de metabolitos biologi-
camente activos de varios opioides, producién-
dose sedaciéon importante, depresion respiratoria y
nausea. En pacientes con alteraciones hepaticas o
renales aumenta la biodisponibilidad de la meperidi-
na, metadona, levorfanol, pentazocina, propoxifeno
y tramadol; sus vidas medias son mas largas y la
depuracién es menor, por lo que se acumulan.

Conclusiones

En el caso de la analgesia, la Organizaciéon
Mundial de la Salud ha establecido una escala
ascendente de tres niveles para el control del
dolor mediante la cual —una vez determinada
la severidad de éste— se define el tipo de anal-
gésicos que deben ser suministrados. Asi, en
el nivel 1, para dolores leves se prescriben
analgésicos como acetaminofén o antiinflama-
torios no esteroideos (en caso de inflamacion).
Aun cuando estos productos se venden sin for-
mula médica, es necesario informar al médico
acerca de cualquier dolor que se manifieste
para buscar el tratamiento mas adecuado y
vigilar los efectos secundarios adversos que se
puedan presentar, especialmente de tipo renal
o gastrointestinal.

La mayor parte de los pacientes con
cancer requiere analgésicos de nivel 2 o 3
para controlar dolores moderados a severos.
Sin embargo, el desconocimiento de algu-
nos productos provoca que no se prescriban
medicamentos aprobados y comprobados en
pacientes con dolor neuropatico en cancer. El
miedo a suministrar altas dosis, tratamientos
costosos y dificultades de acceso a los trata-
mientos que pueden resultar mas adecuados
son algunas de las limitaciones que conllevan
a que el control del dolor en pacientes con
cancer no sea apropiado.

Por otra parte, el conocimiento inadecua-
do sobre el control del dolor, una evaluacion
deficiente del mismo, el temor a que el pacien-
te desarrolle adiccién o tolerancia a ciertos
productos, asi como la preocupacion por los
efectos secundarios pueden desembocar en
una terapia poco eficaz. Todo tratamiento
farmacologico debe cubrir los requerimientos
terapéuticos completos del paciente, lo cual
se lograra mediante la combinacion de los
productos de acuerdo a las necesidades que la
misma enfermedad vaya indicando. Esto hara
posible que los pacientes estén cubiertos en su
totalidad, ya sea por un problema de caracter
terminal o, mucho mejor, como terapia de
alglin cancer en curacion.
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