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Utilidad del tensor de difusion
en el diagnostico del dolor

S. PeprAZA GUTIERREZ, |. PuIG ALCANTARA ¥ G. Brasco SolA

RESUMEN

ABSTRACT

El dolor crénico tiene una gran importancia social y
siguen sin estar claros sus mecanismos fisiopatolégi-
cos, aunque se ha propuesto la existencia de una
reorganizacién cortical.

Las diferentes técnicas neurorradiolégicas pueden ser
dtiles para definir mejor los cambios asociados al
dolor crénico. En esta revisiéon se pretende hacer
mencion breve a la contribucion de las técnicas mor-
foldgicas, bioquimicas y funcionales, pero revisando
mas profundamente la utilidad de la imagen del ten-
sor de difusién (DTI) y de la tractografia en el estudio
del dolor crénico. La neuroimagen puede ayudar a
cuantificar de una manera objetiva el dolor y a detec-
tar la respuesta o falta de respuesta de las nuevas
terapias del dolor crénico.
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Chronic pain is a matter of great social importance
and its pathophysiological mechanisms are still not
fully understood although the existence of cortical
reorganization has been proposed.

A variety of neuroradiological techniques may be use-
ful to better define changes associated with chronic
pain. The intention of this review is to give a brief
summary of the contribution made by morphological,
biochemical and functional analyses and to examine
more deeply the usefulness of diffusion tensor imaging
(DT and tractography in the study of chronic pain.
Neuroimaging can help to objectively quantify pain
and detect response to or the lack thereof, to new
therapies for chronic pain. (DOLOR. 2012;27:29-31)
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INTRODUCCION

El dolor crénico es un problema grave que afecta al
20% de poblacién, y es una de las causas mas frecuen-
tes de invalidez en personas mayores de 65 afos.

El manejo médico actual tiene varias limitaciones:

— Los métodos para definir dolor y analgesia son
subjetivos, y tampoco existen unos métodos ob-
jetivos para medir la eficacia de las nuevas terapias
en el dolor crénico.

— Por otro lado, los diversos tratamientos existentes
tienen la limitacién de la aparicion de efectos
adversos importantes con la administracién crénica
de los mismos.

Por todo ello, es importante seguir mejorando en el
diagnéstico y manejo y tratamiento del dolor crénico.

Los mecanismos asociados a la cronificacién del
dolor no estan claros, pero se ha propuesto la exis-
tencia de una reorganizacién cortical llamada plas-
ticidad funcional'. En esto contexto, es interesante
analizar la utilidad de las nuevas técnicas de neuro-
rradiologia para demostrar los cambios cerebrales
asociados al dolor crénico o la respuesta a las inter-
venciones terapéuticas o farmacoldgicas®>.

AVANCES EN NEUROIMAGEN

Con el uso de nuevas técnicas de resonancia magnética
(RM) en pacientes con dolor se han producido avances
en cuatro dreas concretas del conocimiento del dolor:

— Cambios anatémicos con el dolor crénico. A nivel
cerebral se ha demostrado como respuesta al dolor
crénico la aparicion de un cambio estructural en el
parénquima cerebral consistente en la aparicién de
un cambio del grosor de la sustancia gris encefalica’.
De modo concreto, los pacientes con dolor crénico
muestran un aumento del grosor de la sustancia gris
en nicleos de la base de modo bilateral y en talamo
izquierdo y una reduccion del grosor de la sus-
tancia gris en tronco y dreas somatosensoriales.

En un estudio reciente* se demuestran los cambios
producidos en pacientes con tratamiento crénico
con opioides. El estudio demuestra la aparicion de
un aumento del grosor de la sustancia gris a nivel
de la amigdala pero también en hipotalamo, girus
frontal inferior izquierdo, zona posterior ventral
derecha del cingulo y zona inferior basal de la
protuberancia. Es importante remarcar que estos
cambios son persistentes pese a la retirada del
tratamiento con opioides. Este estudio inicial apoya
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la hipdtesis de que la exposicion a opioides se
asocia a cambios funcionales y estructurales en
los circuitos de recompensa y afectividad. Por ello,
es importante intentar estudiar directamente estos
circuitos relacionados con el dolor crénico.

Cambios bioquimicos con el dolor crénico. Me-
diante espectroscopia por RM se han demostrado
hallazgos relacionados con los cambios bioqui-
micos que se producen ante el dolor crénico.
Como muestra, cabe sefalar que, en un estudio
reciente en pacientes con fibromialgia®, los auto-
res demuestran la existencia en el girus poscentral
de un valor alto de glutamato + glutamina y una
ratio elevada de glutamato + glutamina/creatina.
Se apreciaban, asimismo, cambios asociados en el
hipocampo que los autores sugieren que pueden
estar en relacién con la depresién acompanante de
estos pacientes. Esta observacion remarca la impor-
tancia de los circuitos entre diversas estructuras
encefalicas en los pacientes con dolor crénico.

Cambios funcionales con el dolor crénico. Los
estudios mediante RM funcional han demostrado la
existencia de cambios en el funcionamiento ce-
rebral en situaciones de dolor crénico. Concreta-
mente, se han definido las areas del cerebro invo-
lucradas en el procesamiento y control del dolor y
el efecto de ciertos farmacos contra el dolor. Por
ejemplo, en un estudio en pacientes con migrana®
se demostré una hiperactivacion especifica en el
polo anterior del [6bulo temporal medial. Ademas,
los autores demostraron mediante DTl una conec-
tividad aumentada entre dicho l6bulo temporal
medial y el ndcleo pulvinar del tdlamo. La expli-
cacion detallada de la utilidad de la RM funcional
sobrepasa los objetivos de esta revisién y se ex-
plica en otro capitulo de esta monografia, pero es
importante remarcar la utilidad de combinar es-
tudios funcionales y de DTI para entender mejor
los circuitos implicados en el dolor crénico.

Cambios en la conectividad del sistema nervioso
ante el dolor crénico. La técnica de DTI se basa
en el analisis de la anisotropia de los tejidos. La
DTI permite analizar las fibras de sustancia blan-
ca cerebral y la visualizacién de los tractos exis-
tentes. La tractografia es la técnica de imagen que
permite crear una representacion grifica de estos
tractos de sustancia blanca. Esta técnica nos aporta
una informacién de la microestructura cerebral.

Anatémicamente, se han implicado a diversas areas
del cerebro, cerebelo y tronco en el circuito de
transmision del dolor crénico’. Los estudios con RM
funcional han definido las dreas del cerebro invo-
lucradas en el procesamiento y control del dolor.
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Sin embargo, nuestro conocimiento de las conec-
tividades anatémicas es escaso. La DTI podria ser
atil para definir las conectividades anatémicas en-
cefdlicas implicadas en el dolor. A continuacion
comentaremos diversos trabajos en este sentido.

La DTI se ha usado para demostrar el trayecto de
la via espinotalamica desde el girus poscentral al
area posterolateral del cordén medular a través
del ndcleo ventral posterolateral del talamo. Este
circuito ha sido implicado en la patogenia del
dolor en pacientes con infarto cerebral®.

En otro estudio se han demostrado’ las conexio-
nes de sustancia blanca que se originan en la
sustancia gris periacueductal (SGP) y en el ndcleo
cuneiforme (NC). En el estudio sobre ocho volun-
tarios se apreciaron conexiones desde SGP a co6r-
tex prefrontal, amigdala, talamo, hipotalamo y
bulbo. Todo ello confirma que hay un circuito
anatémico que maneja el procesamiento craneo-
caudal del dolor a través del tronco. La conexion
a la amigdala indica su papel central en el manejo
del dolor. La conexién con el tdlamo indica tam-
bién su papel central en la modulacion del dolor.
Se apreci6 poca conectividad entre SGP y NC. Las
conexiones con l6bulo frontal pueden indicar tam-
bién un circuito de neuromodulacion.

En otro trabajo’ se ha demostrado también la
importancia de la conectividad con la sustancia
gris periacueductal.

En otro estudio'® en pacientes con cefalea en racimos
se apreciaban cambios en la sustancia blanca de
tronco, I6bulo frontal, 16bulo temporal, 16bulo occi-
pital, capsula interna, tdlamo derecho y cerebelo. Los
autores sugieren que los cambios en la anisotropia
de tronco pueden estar en relacion con cambios en
el lemnisco medial y las vias simpaticas centrales.

En un trabajo en pacientes con lesion medular com-
pleta'’ y dolor neuropdtico persistente se demostrd
la existencia por DTI de cambios en la difusibilidad
en las regiones asociadas con el dolor o con el cir-
cuito de recompensa, es decir, nlcleo accumbens,
cértex orbitofrontal, prefrontal, dorsolateral y parietal
posterior. En un trabajo previo” se habia sugerido
que el nicleo accumbens del cerebelo podria estar
implicado en la modulacién de respuesta al dolor.

En otro estudio con voluntarios a los cuales se
provoco una distensién rectal dolorosa'?, se de-
mostré por RM funcional la activacién de diversas
areas encefdlicas. Mediante DTl se demostrd la
existencia de conexiones directas entre insula y
cuatro dreas concretas, como cortex cingular an-
terior, talamo, cortex secundario somatosensorial
(S2) y cortex prefrontal (PFC).

Todos estos estudios iniciales realizados con un
nimero bajo de pacientes indican la necesidad
de que se realicen muchos mas estudios con se-
ries mas largas para validar mejor la utilidad de
la DTI en la valoracion de circuitos encefalicos
activados en pacientes con dolor crénico'?.

CONCLUSION

Se ha demostrado la existencia de cambios microes-
tructurales encefalicos en pacientes con dolor créni-
co. Los estudios con RM funcional aportan una in-
formacién importante para comprender mejor los
circuitos implicados en el dolor, pero es esencial
también la realizacién de estudios con DTI para
analizar la activacién concreta de ciertos circuitos
entre las diversas dreas encefalicas implicadas en el
dolor crénico.

La neuroimagen puede ayudar a entender mejor los
circuitos neuronales del dolor y puede ayudar al
desarrollo de nuevos biomarcadores de imagen que
puedan facilitar la demostracién de la utilidad de los
nuevos tratamientos ante el dolor crénico.
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