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Resumen

El control del dolor es uno de los desafios mdas importantes en el ambito de cuidados paliativos y tiene un profundo
impacto en la calidad de vida de los pacientes. En la mayoria de los casos, el dolor crénico oncoldgico severo puede ser
controlado con opioides; sin embargo, hay una poblacién de pacientes, estimada entre 10 a 20%, que experimenta dolor
refractario que requiere abordajes mas complejos. En pacientes con dolor intratable o efectos adversos intolerables, la
terapia basada en la infusion intratecal de opioides debe ser considerada como parte de la estrategia terapéutica. Pre-
sentamos el caso de una paciente con un tumor maligno de mediastino anterior con dolor refractario a pesar de altas
dosis de opioides y coadyuvantes. Dada la refractariedad del sintoma, se decide colocar bomba intratecal de morfina
para disminuir dosis de opioides y optimizar analgesia. La dosis inicial se titula progresivamente en respuesta al reporte
de la paciente y la evaluacion clinica. La paciente falleci6 tranquila y sin dolor, con una dosis de morfina intratecal de
4500 pg/dia. Se concluye que la administracion intratecal de analgésicos opioides mediante el implante de dispositivos
programables de infusién continua para pacientes con dolor oncoldgico refractario es una estrategia efectiva y segura,
basada en la evidencia, que permite optimizar la analgesia cuando otras técnicas han fallado.

Palabras clave: Dolor oncolégico. Morfina intratecal. Bomba programable.

fusion intratecal de opioides deberia ser considerada
como parte de la estrategia terapéutica®*. Describimos
el caso de una paciente asistida en la Unidad de Cuida-
dos Paliativos, portadora de un tumor mediastinal, con
dolor refractario a las terapéuticas convencionales, que
requirio el implante intratecal de un dispositivo progra-

Introduccion

El control del dolor es uno de los desafios mas impor-
tantes en el ambito de cuidados paliativos y tiene un
profundo impacto en la calidad de vida de los pacien-
tes. Su incidencia alcanza al 66,4% en pacientes con

enfermedad avanzada o metastatica, y a pesar de los
avances farmacoldgicos, es reportado como modera-
do a severo en el 38,0% de los pacientes con enferme-
dad oncoldgica avanzada y metastatica'. En la mayoria
de los casos, este sintoma puede ser controlado con
opioides y farmacos adyuvantes; sin embargo, entre
el 10 y 20%, de los pacientes experimentan dolor re-
fractario que requiere enfoques mas complejos en su
abordaje?. En pacientes con dolor intratable o efectos
adversos (EA) intolerables, la terapia basada en la in-

mable para infusion continua de morfina lograndose
una excelente respuesta analgésica.

Hasta nuestro conocimiento, es el primer caso en
nuestro pais de colocacion de bomba programable
por dolor oncolégico; el caso previo fue en dolor no
oncologico®. El trabajo se realiz6 de acuerdo con
los estandares éticos de la Declaracion de Helsinki,
obteniéndose el consentimiento informado de la pa-
ciente para su publicacion.
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Caso Clinico

34 afos, casada. Vive con su pareja. En los meses pre-
vios al ingreso, comienza con dolor retroesternal pro-
gresivo que es secundario a tumoracion de mediastino
anterior (Adenocarcinoma moderadamente diferencia-
do tubulo glandular con Inmunohistoquimica que orien-
ta a esfera digestiva). Compromete partes blandas y
Oseas, con lesiones liticas de esterndn y arcos costales.
La masa contacta con pericardio y grandes vasos me-
diastinales. Nédulos pulmonares secundarios bilate-
rales. Realiza tratamiento con radioterapia con criterio
reductor y quimioterapia con criterio paliativo. Desde
su ingreso a nuestra unidad, presenta dolor toracico
de dificil control, con alto requerimiento de opioides.
El dolor es de tipo opresivo con foco a nivel esternal,
con una intensidad de 9/10 utilizando la Escala Vi-
sual Andloga (EVA 0: sin dolor; EVA 10: méaximo dolor
posible). Ademas, con frecuentes episodios de dolor
irruptivo incidental. En la tomografia (TAC) de térax de
control, se constata un aumento progresivo de la masa
(68x47x33), con crecimiento de lesion litica esternal.

La paciente requiere para analgesia altas dosis de
morfina oral debiéndose rotar a morfina subcutanea
(SC) por sensacion nauseosa, que se administra por
infusor elastomérico. Se logra controlar el dolor con
una dosis de 60 mg/dia SC. Posteriormente, se rota
a metadona oral por persistencia del dolor, estabili-
zandose con una dosis de metadona de 60 mg/dia
durante aproximadamente 2 meses. Se cambia la ad-
ministracion de metadona a la ruta SC por episodios
de intolerancia digestiva. Finalmente, el uso de meta-
dona SC se discontinua por irritacion local.

Destacamos que la paciente recibe ademas otros far-
macos como coadyuvantes en el manejo del dolor:
pregabalina, duloxetina, haloperidol, dexametasona,
entre otros. A pesar del abordaje interdisciplinario de
la paciente y su familia por parte del equipo de cui-
dados paliativos, se producen escaladas rapidas de
opioides que llevan a nuevas rotaciones, alcanzando-
se 240 mg/dia de morfina SC, a lo cual se agregan ba-
jas dosis de Metadona oral (5 mg) como coadyuvante
analgésico. Ante la continua escalada de opioides y
la aparicién de efectos adversos limitantes (intoleran-
cia digestiva, infecciones locales reiteradas en el sitio
de insercién de catéter SC), se plantea colocacién de
bomba intratecal de morfina para disminuir dosis de
opioides y optimizar analgesia.

Antes del implante definitivo, la paciente ingresa a Cui-
dados Moderados para realizar un test de prueba con
morfina intratecal, con el fin de valorar la respuesta a los
opioides neuroaxiales y monitorizar funcion respiratoria.
Se colocd un catéter intradural y se realiza una dosis de
prueba inicial con un bolo de 500 pg de Morfina Intra-
tecal (IT) y rescates analgésicos con bolos de 5 mg de
morfina intravenosa (V) seguin necesidad. Se suspende
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completamente la morfina oral (Licor de BROMPTON)
que estaba recibiendo previo inicio de morfina IT.

En el dia 2 se administra bolo de 1.000 pug de morfina
IT, con respuesta positiva (disminucién del dolor ma-
yor al 50%) y mejoria de estado funcional, logrando
deambular con dolor leve (EVA 3/10). Como EA de
esta dosis, se registra sedacion leve segun la escala
de toxicidad de la OMS (1: leve, 2: moderado, 3: severo,
4: amenazante para la vida). Se procedié al implante
del catéter intratecal por puncion percutanea a nivel
del espacio interespinoso L1-L2 llevando su punta has-
ta un nivel superior toracico (T8-T9). El otro extremo
se conecto en forma subcutanea a la bomba progra-
mable electrénica (Bomba de Infusién Programable
Synchromed Medtronic) que se alojé en un bolsillo
subcutdneo abdominal. (Figura 1).

Se comenz6 con una infusion de 600 /ug dia de Mor-
fina IT con optimizacion franca de la analgesia y sin
efectos adversos. Los rescates analgésicos se es-
tablecieron via oral con Licor de Brompton (LB). Se
realizan ajustes en domicilio segun la evaluacién del
reporte de la paciente, aumentandose un 20-30% de
dosis basal, cuando lo requiri6, hasta obtenerse alivio.
Al mes post colocacion de bomba IT, se produce nueva
escalada de dosis. Se realiza TAC con reconstruccion
tridimensional del trayecto del catéter para confirma-
cioén de la posicion de punta de catéter, comproban-
dose su correcta colocacién. (Figura 2).

Figura 1. Bomba programable colocada en el espesor del celular
subcutaneo de la fosa iliaca izquierda.
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Figura 2. Tomografia Axial Computarizada que muestra posicion
del catéter intratecal en topografia posterior al canal medular.

Se documenta progresion lesional durante la realiza-
cion de la TAC. Permanece con la bomba IT durante
un periodo de 3 meses. Requiere en fin de vida ajustes
frecuentes de dosis para control sintomatico. Como
efectos adversos presenté somnolencia y sedacion
moderadas. La dosis maxima fue de 4.500 ug/dia al
fallecer lograndose controlar dolor y disnea.

Discusion

Nuestra paciente presentaba un severo dolor refractario
al tratamiento médico instaurado, que incluia un com-
ponente somatico nociceptivo y visceral mediastinal.
Esto requeria rotaciones frecuentes de elevadas dosis
de opioides y cambios en la via de administracion para
lograr una analgesia adecuada. Ante la escalada fre-
cuente de dosis de morfina y teniendo en cuenta que la
cronicidad en el uso de opioides puede llevar al desarro-
llo de tolerancia o hiperalgesia, se consider6 también el

uso de metadona en bajas dosis como coadyuvante sin
lograrse una respuesta analgésica adecuada®.

En esta paciente, multiples factores impidieron la
obtencidén de una respuesta analgésica favorable: la
rapida progresién de su enfermedad, el desarrollo de
tolerancia opioide, la variabilidad interindividual a es-
tas drogas, asi como la tendencia a desarrollar efectos
adversos sistémicos y locales a los opioides utiliza-
dos. Otros elementos que pudieran estar impactando
negativamente en la analgesia, como los aspectos
psicoemocionales y espirituales, fueron abordados
desde el inicio por profesionales especializados en
el tema.

Dada la complejidad del caso y tras una exhaustiva dis-
cusion entre el equipo médico, la paciente y su esposo,
se considero era candidata para la colocacion de un
dispositivo programable para la administracion intrate-
cal de morfina. Este enfoque permite que el analgésico
actle directamente a nivel de receptores p especificos,
ubicados en el cuerno dorsal de la médula espinal (ME),
bloqueando eficazmente la transmisién del impulso no-
ciceptivo’. La morfina intratecal, Unico opioide autorizado
por la FDA para este uso®, ofrece un perfil de accion pro-
longada, al ser una droga hidrofilica, debido a su mayor
permanencia en el liquido cefalorraquideo y su difusién
rostral. Sin embargo, su uso conlleva riesgos, como la de-
presion respiratoria tardia, el efecto adverso mas temido®

Se explicaron claramente riesgos y beneficios de la
colocacién y se firmo un consentimiento informado
por parte de la paciente.

Aunque no hay un alto nivel de evidencia que justifique
su valor predictivo, se consideré el test de prueba an-
tes del implante definitivo de la bomba, dado su alto
costo y las expectativas generadas por la paciente’.
El test tuvo respuesta positiva a la administracion de
1.000 pg de morfina IT. Se evalué la disminucién de
la intensidad del dolor por medio de EVA, consideran-
dose como punto de corte la disminucién de un 50%
del dolor con respecto a la medida previa. Se tuvo en
cuenta la mejoria de la funcién, solicitando a la pacien-
te deambular con apoyo, y se registré la aparicion de
EA, constatdndose Unicamente sedacion leve.

Con respecto a la terapia opioide sistémica previa, su
reduccién puede completarse antes, durante o luego
del test de prueba™. Nuestra paciente recibia los dias
previos a la colocacion del dispositivo IT una dosis to-
tal de morfina oral (LB) de 600 mg/dia. Con el objetivo
de disminuir el riesgo de eventos adversos mayores,
como la depresion respiratoria, se decidio realizar la
eliminacion completa del LB inmediatamente antes
del test de prueba’, manteniendo rescates analgési-
cos con morfina IV. Esta fue una estrategia bien to-
lerada, lograndose considerable alivio del dolor sin
sintomas de abstinencia opioide.

Una vez colocada la bomba, se programé una dosis
de inicio de 600 pg/dia. Se utilizo como guia un ratio
de conversion de morfina oral a intratecal de 100 a
1; este ratio fue avalado recientemente en un estudio
retrospectivo en pacientes con cancer como una pro-
puesta de dosificacion inicial, dado que fue seguroy
bien tolerado.’ La dosis se fue ajustando segun la eva-
luacion clinica de medico de cuidados paliativos que
la asistia en domicilio, realizandose aumentos progre-
sivos de dosis, no mayores del 30% en cada control.

Al mes de colocacion, la paciente refiere dolor transfi-
xiante toracico severo y persistente en el area toracica,
lo que motiva una rapida escalada de dosis de opioides.
Esta situacion se puede interpretar como un indicador
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de tolerancia opioide. Ante la duda y la posibilidad de
progresion de la enfermedad o bien malposicion de la
punta del catéter, se realiz6 una TAC del trayecto del
catéter con reconstruccién 3D, que confirma la coloca-
cion adecuada del mismo asi como documenta severa
progresion lesional.

Se adecua nueva dosis, que se continua ajustando en
las visitas periddicas, lograndose un excelente control
del dolor hasta su fallecimiento con una dosis diaria
de 4.500 pg/dia de morfina.

De acuerdo con Deer et al.™, el dolor refractario es aquel
que persiste a pesar de haber agotado muiltiples estra-
tegias terapéuticas adecuadas y haber optimizado el
manejo de aspectos psicosociales y comorbilidades
psiquiatricas. En estos casos, |a terapia IT emerge como
una herramienta crucial en la estrategia para lograr un
control efectivo del dolor. La administracion de opioides
IT permite reducir tanto el dolor nociceptivo como neuro-
patico, minimizando asi la aparicion de efectos adversos
y la necesidad de altas dosis de opioides sistémicos™.

La poblacién de pacientes con cancer avanzado me-
rece una mencion especial ya que al valorar la posi-
bilidad de colocacion de estos dispositivos hay que
tener en cuenta la expectativa de vida del paciente,
siendo un procedimiento que no se recomienda para
la etapa de fin de vida.

En aquellos casos que la estimacion de la sobrevida
del paciente, realizada por su oncdlogo tratante sea
menor de 3 meses se aconseja el manejo de la anal-
gesia con tratamiento médico conservador'.

Conclusion

En el manejo del dolor oncolégico severo y refractario,
los sistemas de infusidn intratecal de farmacos analgé-
sicos se destacan como una opcion altamente efectiva,
sobre todo cuando otras terapéuticas no han logrado su
objetivo. En nuestra paciente, la administracién de mor-
fina IT en infusion continua resultd en una estrategia
efectiva y segura, que permitié optimizar la analgesia,
con disminucién de dosis y EA de opioides sistémicos.
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Programmable intrathecal morphine infusion pump in a patient with refractory
oncological pain

Abstract

Pain control is one of the most important challenges in the field of palliative care and has a profound impact on patients’
quality of life. In most cases, severe oncological chronic pain can be managed with opioids; however, there is a popu-
lation of patients, estimated to be between 10% and 20%, who experience refractory pain that requires more complex
approaches. In patients with intractable pain or intolerable adverse effects, therapy based on intrathecal opioid infusion
should be considered as part of the therapeutic strategy. We present the case of a patient with a malignant tumor in the
anterior mediastinum who had refractory pain despite high doses of opioids and adjuvants. Given the refractory nature
of the symptom, it was decided to place an intrathecal morphine pump to reduce opioid doses and optimize analgesia.
The initial dose is titrated progressively in response to the patient’s reports and clinical evaluation. The patient passed
away peacefully and painlessly, with an intrathecal morphine dose of 4500 pg/day. It is concluded that the intrathecal
administration of opioid analgesics through the implantation of programmable continuous infusion devices for patients
with refractory oncological pain is an effective and safe strategy, based on evidence, that allows for the optimization of
analgesia when other techniques have failed.

Keywords: Oncological pain. Intrathecal morphine. Programmable pump.

Bomba de infusao intratecal programavel de morfina em paciente com dor oncolégica
refrataria

Resumo

O controle da dor é um dos desafios mais importantes no campo dos cuidados paliativos e tem um profundo impacto
na qualidade de vida dos pacientes. Na maioria dos casos, a dor crénica oncolégica severa pode ser controlada com
opioides; no entanto, ha uma populagdo de pacientes, estimada entre 10% e 20%, que experimenta dor refrataria e re-
quer abordagens mais complexas. Em pacientes com dor intratavel ou efeitos adversos intoleraveis, a terapia baseada
na infusdo intratecal de opioides deve ser considerada como parte da estratégia terapéutica. Apresentamos o caso de
uma paciente com um tumor maligno no mediastino anterior que apresentava dor refratdria, apesar de altas doses de
opioides e coadjuvantes. Dada a refratariedade do sintoma, decidiu-se implantar uma bomba intratecal de morfina para
reduzir as doses de opioides e otimizar a analgesia. A dose inicial é titulada progressivamente em resposta aos relatos
da paciente e a avaliagao clinica. A paciente faleceu tranquila e sem dor, com uma dose de morfina intratecal de 4500
pg/dia. Conclui-se que a administragao intratecal de analgésicos opioides por meio do implante de dispositivos progra-
maveis de infusdo continua para pacientes com dor oncoldgica refrataria € uma estratégia eficaz e segura, baseada em
evidéncias, que permite otimizar a analgesia quando outras técnicas falharam.

Palavras-chave: Dor oncologica. Morfina intratecal. Bomba programavel.




