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DOLOR NEUROPATICO

Uso de la terapia intratecal ante dolor
neuropatico refractario: a propdsito de un
caso clinico

Use of intrathecal therapy for refractory
neuropathic pain: a case report

LAURA REINA-MENDEZ
Unidad de Oncologia, Hospital Sant Joan de Reus, Reus, Barcelona, Espana

RESUMEN

El dolor neuropdtico es una condicién crénica que surge de lesiones o enfermedades del sistema nervioso, tanto central como periférico.
El manejo complejo, impacto en la calidad de vida y alto coste sanitario lo convierten en un problema relevante. El tratamiento del dolor
neuropatico sigue un esquema escalonado y se clasifica en estrategias farmacoldgicas de primera, de segunda y finalmente de tercera
linea. En la primera linea de tratamiento se emplean antidepresivos triciclicos, inhibidores de la recaptacién de serotonina y noradrena-
lina y antiepilépticos. Si estos no funcionan, se usan agentes topicos o tramadol, que son los farmacos de segunda linea. Cuando estos
tampoco son efectivos, se recurre a la tercera linea de tratamiento; opioides potentes como la morfina o la toxina botulinica tipo A. Sin
embargo, algunos pacientes desarrollan dolor refractario, lo que hace necesario recurrir a la terapia intratecal. La administracion intrate-
cal permite depositar los farmacos directamente en su lugar de accién, evitando el metabolismo hepético y mejorando la eficacia anal-
gésica. Los farmacos aprobados para este uso son la morfina y el ziconotide. La morfina, por su solubilidad en agua, tiene mayor
selectividad espinal y difusion prolongada. Por otro lado, el ziconotide bloquea canales de calcio, actuando de manera distinta a los
opioides y siendo una alternativa en casos refractarios. En el caso clinico descrito, después de fracasar toda estrategia terapéutica, se
inici6 la terapia intratecal con morfina y bupivacaina, pero al no obtener resultados satisfactorios, se afiadié ziconotide. A pesar de su
elevado coste y la necesidad de recursos especializados, la terapia intratecal ha demostrado mejorar el control del dolor y la calidad de
vida de los pacientes seleccionados, reduciendo ingresos hospitalarios, aunque nunca evitdndose al 100%. Su implementacién requiere
un enfoque multidisciplinar, con un papel clave de enfermeria en el seguimiento y apoyo al paciente.

Palabras clave: Dolor oncoldgico. Terapia intratecal. Dolor neuropatico refractario. Calidad de vida.

ABSTRACT

Neuropathic pain is a chronic condition that arises from injuries or diseases affecting the nervous system, both central and peripheral. Its
complex management, impact on quality of life, and high healthcare costs make it a significant issue. The treatment of neuropathic pain
follows a stepwise approach and is classified into first-line, second-line, and finally third-line pharmacological strategies. First-line
treatments include tricyclic antidepressants, serotonin-norepinephrine reuptake inhibitors, and antiepileptics. If these are ineffective, topi-
cal agents or tramadol (second-line drugs) are used. When these also fail, third-line treatments are considered, including strong opioids
like morphine or botulinum toxin type A. However, some patients develop refractory pain, necessitating intrathecal therapy. Intrathecal
administration allows drugs to be delivered directly to their site of action, bypassing hepatic metabolism and improving analgesic efficacy.
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The drugs approved for this use are morphine and ziconotide. Morphine, due to its water solubility, offers greater spinal selectivity and
prolonged diffusion. Ziconotide, on the other hand, blocks calcium channels and acts through a different mechanism than opioids, making
it a suitable alternative in refractory cases. In the described clinical case, after all therapeutic strategies had failed, intrathecal therapy
with morphine and bupivacaine was initiated. However, as satisfactory results were not achieved, ziconotide was added. Despite its high
cost and the need for specialized resources, intrathecal therapy has proven effective in improving pain control and quality of life in
selected patients, reducing hospital admissions, though never eliminating them entirely. Its implementation requires a multidisciplinary

approach, with nursing playing a key role in patient follow-up and support.

Keywords: Oncologic pain. Intrathecal therapy. Refractory neuropathic pain. Quality of life.

CASO CLIiNICO

Antecedentes

Paciente de 58 anos, sin alergias ni patologias de
interés, que en 2011 fue diagnosticado de un astro-
citoma anaplasico intramedular a nivel D11-D12
grado 3. Se realiz6 una exéresis subtotal del tumor
con una posterior radioterapia y administracién de
temozolamida concomitantes. Cinco meses después
de la cirugia, desarrolla un cuadro de dolor neuro-
patico grave con crisis de dolor irruptivo neuropa-
tico-espastico refractario al tratamiento con opioides
juntamente con neuromoduladores. En el 2016 se
implant6 bomba intratecal y neuroestimulador medu-
lar que precisa de recargas de medicacién mensuales
por parte de UFISS paliativos y consultas puntuales
a la Unidad de Dolor y Rehabilitacién. En 2020, se
realizé un recambio del dispositivo de infusion con-
tinua intratecal, reajustando su pauta para un mayor
manejo del dolor que no resulta ser exitoso.

Dos afios mas tarde, se contactdé con rehabilitacion
para realizar un abordaje interdisciplinar realizando
infiltraciones en rectos musculares de ambas extre-
midades inferiores con toxina botulinica de forma
periédica para controlar el dolor y espasticidad. En
2023, se inici6 ziconotide intratecal para intentar
mejorar el dolor neuropatico crénico del paciente.

El paciente, aun teniendo crisis de dolor que impiden
ciertas actividades bdsicas en momentos de mayor
dolor, mantiene cierta autonomia y buena adheren-
cia al tratamiento.

Enfermedad actual

Paciente sin enfermedad oncolégica activa que
actualmente acude al centro por crisis de dolor neu-
ropatico grave que no mejora con el tratamiento
establecido ni con medicacién de rescate pautada.

El tratamiento que tenia pautado era el siguiente:
— Oxcarbamacepina via oral de 300 mg: 1-0-2

— Metadona via oral: 15 mg - 10 mg - 15 mg
— Lioresal via oral de 25 mg: 1-1-1

Ademads, una semana antes de acudir al centro, se
realiz6 una recarga de su bomba intratecal con dura-
cion de 24 dias. En esta bomba de 20 ml se admi-
nistr6: 20 mg de morfina, 130 mg de bupivacaina,
70 mcg de ziconotide y 0,7 ml de suero fisioldgico,
a ritmo de 0,83 ml/24h.

Exploracién fisica y pruebas complementarias
1) Valoracién fisica y observacién clinica por parte
de enfermeria: a) Movilidad: Incapacidad de deam-
bulacién debido a dolor intenso y espasticidad en
miembros inferiores. b) Dolor: Escala EVA 10/10.
c) Ansiedad: Nivel elevado tanto por el discurso del
paciente (expresa rabia y angustia por su calidad de
vida) como por su expresion fisica. d) Constantes:
Estabilidad, excepto FC elevada asociada al dolor.
2) Pruebas complementarias a) Analitica anodina.
b) RMN realizada 2 meses atras sin cambios signifi-
cativos.

DIAGNOSTICO

un pu Vi adi i icé

Desde un punto de vista médico se diagnosticé al
paciente de una agudizacion del dolor neuropatico
grave cronico de larga evolucién de dificil manejo.

En cuanto a enfermeria, se pudieron realizar los

5|gu1entes diagnodsticos NANDA:

Dolor crénico (00133) relacionado con neuropa-
tia severa cronica manifestandose con expresion
facial, verbalizacion de angustia y FC elevada.

— Ansiedad (00146) relacionada con limitaciones
funcionales y dolor mal controlado manifestan-
dose verbalmente y con tension facial.

— Deterioro de la movilidad fisica (00085) relacio-
nado con espasticidad y dolor intenso manifes-
tandose por la incapacidad de deambular.
Alteracion del patron del suefio (00198) relacio-
nado con el dolor manifestandose por dificultad
en conciliar el suefo.
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TRATAMIENTO

Inicialmente, ademas de toda su medicacion de base
del paciente, se titul6 con oxicodona subcutanea
10 mg c/4h + rescates de midazolam 2,5 mg sc para
paliar el dolor agudo.

Se realiz interconsulta con neurologia, que admi-
nistré nueva dosis de toxina botulinica repartidas en
isquiotibiales y recto femoral.

Se decidié comentar el caso con profesionales de
otros centros para evaluarlo. Por lo tanto, se realizé
una reunion con el comité del ICO.

Después de casi 1 mes de ingreso, el paciente se fue

de alta a domicilio con la siguiente pauta de anal-

gesia:

— Alprazolam 0,25 mg 1-1-2

— Baclofeno 25 mg c/8h

— Dexketoprofeno 25 mg c¢/8h

— Duloxetina 30 mg 1-0-1

— Levomepromazina 40 mg/ml (1 gota = 1 ml)
7 gotas a la noche

— Macrogol 13,8 g c/8h

— Metadona 5 mg 3-2-3

— Oxcarbazepina 300mg 2-0-2

— Pentoxifilina 600mg 1-0-1

— Rescates de oxynorm 10mg (max 3 c¢/24h)

Recarga de la bomba intratecal (20 ml): 80 mg de mor-
fina, 129 mg de bupivacaina, 70 mcg de ziconotide.

A continuacion, se describen por cada objetivo del

cuidado enfermero (NOC) las actuaciones enferme-

ras (NIC) relacionadas:

— Control del dolor (1605) - Se refiere disminucion
del dolor y mejora en su malestar.

e Gestion del dolor (1400) - Administracion de
medicacion pautada, uso de técnicas de rela-
jacion y evaluaciéon continua del dolor.

— Autocontrol de la ansiedad (1402) - Reduccién de
signos fisicos y verbales de angustia.

e Reduccién de la ansiedad (5820) - Apoyo
emocional y técnicas de respiracién.

— Movilidad (0208) - Adaptacion a su condicién y
alternativas de apoyo a la movilidad.

* Mejora en la movilidad (0200) - Apoyo fisico
seglin tolerancia y uso de ayudas técnicas si
es necesario.

— Calidad del suefio (0004) - Mejoria en la conti-
nuidad y profundidad del sueno.

* Mejora en el sueno (1850) - Creacion de
ambiente adecuado, control del dolor antes de
dormir y rutina de descanso.

— Educacién sobre la medicacion (5616)

e Conocimiento del régimen terapéutico
(1803) - Grado de comprensién del paciente
sobre su medicacién, dosificacién y efectos.

e Adherencia al tratamiento (1603) - Grado de
seguimiento del paciente tratamiento prescrito.

— Curas del dispositivo de administracion de medi-

cacion (2440)

e Integridad del dispositivo (1918) - Adecuado
estado del dispositivo para evitar fugas, infec-
ciones o mal funcionamiento.

e Control del riesgo de infeccion (1924) - Capa-
cidad de prevenir infecciones asociadas al
dispositivo.

— Monitorizacién de constantes (6680)

e Signos vitales estables (0401) - Mantenimiento
de valores normales seglin estado del paciente.

e Respuesta fisiolégica al dolor (2102) - Grado
de respuesta del paciente al dolor.

— Manejo de efectos adversos (4470)

e Gravedad de efectos adversos (1916) - Grado
de manifestacion de efectos adversos deriva-
dos de terapia intratecal.

e Control de sintomas (2103) - Capacidad de
gestionar y reducir efectos adversos.

— Manejo de via intratecal (2300)

e Seguridad del tratamiento (1902) - Grado de
seguridad y eficacia de la via intratecal para
control del dolor.

e Gestion de terapia intratecal (1909) - Capaci-
dad de mantener y supervisar adecuada admi-
nistracion de medicacion intratecal.

— Educacion sanitaria (5602)

e Conocimiento del manejo de la enfermedad
(1842) - Grado de comprension del paciente
y familia sobre enfermedad y tratamiento.

e Autogestion de la salud (1601) - Capacidad
del paciente de gestionar su estado de salud y
tratamiento.'?

DISCUSION

El dolor neuropatico es aquel dolor crénico secun-
dario a una lesion, cambio patoldgico o enfermedad
del sistema nervioso o somatosensorial, tanto a nivel
central como periférico. Se trata de una condicion
dolorosa crénica con un muy complejo manejo ya
que el tratamiento estandar con analgésicos conven-
cionales no es efectivo.?

Por su elevada intensidad, cronicidad, alteracion de
calidad de vida del paciente que la padece y gran coste
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sanitario, el dolor neuropdtico representa en la
actualidad un gran problema sociosanitario. Ademds,
presenta una frecuente comorbilidad en forma de
alteraciones del sueno, pérdida de concentracién,
cansancio y sobre todo a nivel psicolégico, afec-
tando al estado de animo del paciente y sus relacio-
nes familiares y sociales.

En el caso del paciente descrito, se sigui6 el algo-
ritmo de dolor neuropdtico periférico que describe
Alcantara Montero et al.* en su actualizacién en el
tratamiento farmacolégico del dolor neuropatico. Se
inicio el tratamiento con farmacos denominados “de
primera linea” que se tratan de farmacos antiepilép-
ticos, antidepresivos triciclicos e inhibidores de la
recaptacion de serotonina y noradrenalina. Cuando
estos farmacos son ineficaces, se deben utilizar los
farmacos de segunda linea, que incluyen agentes
topicos o tramadol. Finalmente, estan los farmacos
de tercera linea que son opioides potentes como la
morfina, oxicodona o tapentadol. Se utilizan cuando
los farmacos de segunda linea como monoterapia o
combinados con farmacos de primera linea no son
tolerados o son ineficaces. Ademas de los opioides
potentes, también se considera farmaco de tercera
Iinea la toxina botulinica tipo A. Se trata de un
inhibidor de la liberacién de acetilcolina y bloqueo
neuromuscular. Es una potente neurotoxina para tra-
tar la hiperactividad muscular focal .*

Se realizaron cambios de medicacién y aumento de
dosis con escalas rapidas de las dosis de opioides,
alcanzando gran dosis aun recibiendo otros farmacos
como coadyuvantes para el manejo del dolor y rea-
lizando un abordaje interdisciplinario.

A pesar de estos esfuerzos, el paciente continué con
un dolor severo persistente, clasificado como dolor
refractario segutn Deer et al.> Ante este dolor refracta-
rio y la continua escalada de opioides con la posible
aparicion de efectos adversos y tolerancia que éstos
producen en grandes cantidades, la terapia intratecal
surge como una herramienta crucial en la estrategia
para lograr un control efectivo del dolor (Fig. 1).°

La administracion espinal de farmacos fue aprobada
en 1991 por la Food and Drug Administration, aun-
que solo se aprobaron 2 farmacos para el tratamiento
del dolor crénico, que son la morfina y el ziconotide
aunque el Panel de la Conferencia de Consenso
(PACC) contintGa recomendando el uso de terapias
combinadas de farmacos fuera de indicacién para su
administracion intratecal.

El sistema de administraciéon de farmacos por via
intratecal ha demostrado beneficios sobre los

analgésicos orales ya que deposita los medicamentos
directamente en su lugar de accién, pasando por alto
el metabolismo hepatico de primer paso y la barrera
hematoencefalica.”

Todos los farmacos opioides producen analgesia por
el mismo mecanismo molecular, disminuyendo la
excitabilidad de las células nerviosas. La diferencia
entre unos y otros depende de sus caracteristicas
farmacocinéticas y farmacodinamicas. La morfina, al
ser un opioide hidrofilico, tiene mayor selectividad
espinal tras su administracion perimedular y perma-
nece mas tiempo en el liquido cefalorraquideo (LCR)
con una mayor difusién rostral tardia por la larga
vida de eliminacion. Es por eso que la morfina es el
farmaco de eleccién para su administracion intrate-
cal por la experiencia clinica acumulada y su efica-
cia y seguridad.

El ziconotide es un farmaco de gran potencia anal-
gésica usado por la via intratecal en pacientes con
dolor intenso refractario, que generalmente esta indi-
cado en pacientes que no han tolerado los opiaceos
o que la terapia con éstos no ha sido efectiva. Tiene
un mecanismo de accién diferente a los opioides,
bloqueando selectivamente canales de calcio y libe-
rando asi el péptido relacionado con el gen de la
calcitonina, glutamato y sustancia P, de alta implica-
cién en la transmision nerviosa del dolor al cerebro.
Es el Gnico analgésico no opioide aprobado para la
administracién intratecal (2004, Food and Drug
Association).

La bupivacaina es un anestésico local que actia
bloqueando los canales de sodio dependientes de
voltaje y por lo tanto, interrumpiendo la transmision
neuronal.

Para la seleccién de medicacién dentro de las reco-
mendaciones es importante tener en cuenta; edad,
tipo de dolor y duracion prevista de la terapia. La
dltima revision de la PACC designa lineas 1A'y 1B
basadas en la evidencia, siendo la linea 1A la terapia
con un nivel de evidencia | (Fig. 2).

En pacientes oncolégicos, los farmacos de
eleccion son la morfina o el ziconotide en monotera-
pia (linea 1A).2

Si bien la monoterapia intratecal se recomienda en
primer lugar, realmente se utiliza ocasionalmente, ya
que la terapia combinada es impulsada por el insu-
ficiente alivio del dolor con la monoterapia. Es por
todo esto que sigue siendo muy necesario contar con
agentes intratecales novedosos, seguros y mas efica-
ces para el tratamiento del dolor crénico.”?
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Identificacion de Dolor Neuropatico Periférico.
Descartar la presencia de dolor nociceptivo asociado y tratarlo.

INICIAR EN MONOTERAPIA CON FARMACOS DE PRIMERA LINEA

Gabapentina o CAPSAICINA PARCHE 8%
== G LIDOCAINA TOPICA 6% A
hDT ANTIDEPRESIVO TRICICLICO (aDT) ] ~ ("eureloia postherpética) ran—
tontraindicados Amitriptilina en 1° linea
BN ancianos, Bl en poblacion
cardiopalas, SR vulnerable
:Sf-cm Alternativa DUALES:

Duloxetina (1°) o

Venlafaxina (2°)

Respuesta parcial
Ineficaz o mal tolerado (reduccién intensidad del dolor basal < 30%)

Cambiar antidepresivo por FAES

Cambiar FAES por antidepresivo Asociar antidepresivo + FAES

Ineficaz o mal tolerado Respuesta parcial
(reduccion intensidad del dolor basal < 30%)

ASOCIAR O PLANTEAR FARMACOS DE SEGUNDA LINEA

Asociar Tramadol u OPIOIDES MAYORES
(oxicodona, morfina, tapentadol)

Cambiar a Tramadol u OPIOIDES MAYORES
(oxicodona, morfina, tapentadol)

Respuesta parcial
Ineficaz o mal tolerado (reduccion intensidad del dolor basal < 30%)

COMBINAR FARMCOS CON DIFERENTES MECANISMOS DE ACCION.
DOLOR DE DIFICIL MANEJO

. Derivar a UTD

Figura 1. Algoritmo analgésico de dolor neuropatico periférico en Atencion Primaria (adaptada de Alcantara Montero).
UTD: Unidad de Tratamiento del Dolor.
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Localizado Difuso
LINEA 1A ZoM ZoM

F H
TG MoF+B MoH+B

Ho M+C

H+B
HoFoM+C
MoHoF+Z

LINEA 2H

HoMoF+B+C
Z+BB Zo

LINEA3 Z+CC Zo
HoMoF+B+Z HoMoF+B+Z
S

HoMoF+B+C

S+Z S+Z
S+B BC

BC S+B
S+C S+C
B+C+Z B+C+Z
B+C B+C

LINEA 4

LINEA S S+B+C

Z:ziconotide
M: morfina

H: hidromorfona
F: fentanilo
B:bupivacaina
BC: baclofeno

s: sufenanilo

Figura 2. Paciente oncolégico o enfermo terminal, con dolor neu-
ropatico o nociceptivo, difuso o localizado. Guia practica sobre el
manejo de la infusion espinal. SEMDOR.

En el caso del paciente descrito, se inici6 la terapia
intratecal con morfina y bupivacaina (linea 1B), una
combinacién utilizada en la practica clinica para
limitar la escalada de dosis y la tolerancia. Ante la
ineficacia de esta combinacién, se opt6 por una
asociacion de morfina, bupivacaina y ziconotide (ter-
cera linea).

Desde el punto de vista de enfermeria, se enfatiza la
importancia del “Manejo de la via intratecal” (2300)
para garantizar la seguridad y eficacia del trata-
miento, asi como la “Educacion sanitaria” (5602)
para que el paciente y su entorno comprendan el uso
correcto del dispositivo y la deteccién precoz de
complicaciones.

El paciente descrito en el caso clinico es un paciente
que cumple los requisitos indispensables para la tera-
pia intratecal ya que presenta un dolor de intensidad
moderada-severa refractario a tratamientos farmaco-
l6gicos adecuados y a la combinacién de estos mis-
mos, agotando todas las posibilidades terapéuticas.
Ademas, se trata de un paciente con prondstico de
supervivencia adecuado (> de 3 meses) y con un
cumplimiento de adherencia terapéutica adecuado.

El papel de enfermeria en la terapia intratecal es
clave en la evaluacién y seleccion del paciente, asi
como en su seguimiento y cuidados. Intervenciones
como “Cuidados del dispositivo de administracién
de medicacion” (2440) y “Monitorizacion de signos
vitales” (6680) son fundamentales para evitar com-

plicaciones. Ademads, enfermeria debe encargarse del
“Manejo de efectos adversos” (4470), anticipandose
a posibles reacciones adversas como depresion res-
piratoria, prurito o retencion urinaria. Ademds, juega
un papel fundamental en cada una de sus etapas,
garantizando el seguimiento y adherencia al trata-
miento a través de la intervencién NIC “Educacion
sobre la medicacion” (5616) asegurandose de que el
paciente y su familia comprendan los efectos,
dosis y posibles efectos adversos de los farmacos
utilizados.

Aunque el tratamiento intratecal es costoso y requiere
recursos especializados, su eficacia a largo plazo
mejora la calidad de vida de los pacientes con dolor
cronico intratable.®'°9 En este sentido, la “Planifica-
cién del alta” (7370) es fundamental para asegurar
la continuidad de los cuidados en el domicilio y la
coordinacién con otros profesionales de la salud.

Ademas de realizar las partes mas practicas y técni-
cas, el personal de enfermeria debe ser una guia para
el paciente, mostrando la confianza suficiente al
paciente para que éste pueda expresar sus dudas y
miedos a lo largo del proceso, sus expectativas y
asegurarse que el paciente sea totalmente consciente
de los riesgos y actuaciones que debe seguir en todo
momento, previniendo posibles efectos secundarios
y dando herramientas al paciente para la deteccion
precoz de éstos.?

Aunque, como se ha explicado anteriormente, el uso
de la bomba intratecal es una herramienta muy efi-
caz en el caso de los pacientes que cumplen el
criterio de su indicacion, se debe tener en cuenta
que, como sucede en el caso descrito, estos pacien-
tes, con el paso del tiempo, acudan a urgencias
hospitalarias con un mal control del dolor y preci-
sando un cambio o aumento de pauta intratecal.’

La seleccion de los candidatos, minimizacién de
complicaciones y eficacia a largo plazo son la clave
del éxito y por lo tanto, el camino para la racionali-
zacion del coste inicial.

Ademds, proporciona una mejoria en la calidad de
vida de los pacientes y una reduccién de las estan-
cias hospitalarias.'"1?

Finalmente, la estrategia intratecal es una herra-
mienta cada vez mds utilizada debido al envejeci-
miento poblacional, lo que hace imprescindible la
capacitacién continua del personal de enfermeria en
este tipo de terapias.

Un abordaje multidisciplinar, con una enfermeria
activa en todas las etapas del proceso, permite
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optimizar los resultados y mejorar la calidad de vida
de los pacientes con dolor crénico refractario.'?
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