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Resumen

Introduccién: El dolor de miembro fantasma es una condicién
crénica debilitante, frecuentemente observada en pacientes
amputados. En la actualidad carece de un estdndar de trata-
miento. Su 6ptimo manejo requiere un abordaje multidiscipli-
nario en el que el tratamiento minimamente invasivo debe ser
considerado en los casos méas complejos.

Objetivo: Reportar el éxito obtenido en dos casos de dolor de
miembro fantasma tratados mediante ziconotida, como parte del
manejo multimodal intratecal.

Materiales y métodos: Se trata de un reporte de casos,
descriptivo y retrospectivo, desarrollado en una unidad de
tratamiento integral del dolor.

Resultados: Se presentan dos casos de pacientes con diag-
néstico de dolor de miembro fantasma refractario a tratamiento
meédico, tratados con terapia multimodal intratecal; se describe su
evolucién favorable después del inicio de la terapia, con una
reduccién de dolor del 50%.

Conclusiones: La implantacién de sistemas de infusién para
administracién de analgesia intratecal con ziconotida a nivel

cervical y supraespinal demostro ser eficaz en los casos descritos;
esta técnica debe ser evaluada en ensayos especificos para el
tratamiento del dolor de miembro fantasma en miembros
superiores, refractario a otras terapias.

Abstract

Introduction: Phantom limb pain is a chronic debilitating
condition, frequently observed in amputees. At present, there
is no standard treatment, and its optimal management requires a
multidisciplinary approach in which minimally invasive treat-
ment should be considered in more complex cases.

Objective: To report successful treatment of 2 cases of
phantom limb pain treated with ziconotide as part of multimodal
intrathecal management

Materials and methods: Descriptive, retrospective case report
developed in a multimodal pain treatment unit.

Results: Two cases of patients with diagnosis of phantom limb
pain refractory to medical therapy, treated with intrathecal
multimodal therapy, are presented. Their favorable course, with
50% pain reduction, is described.
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Conclusions: Implantation of infusion systems for adminis-
tration of intrathecal analgesia with ziconotide at the cervical and
supraspinal level proved to be effective in the described cases; this
technique should be evaluated in specific trials for the treatment
of phantom limb pain refractory to other therapies.

Introduccién

El dolor de miembro fantasma (DMF) es un dolor de tipo
neuropdtico secundario a la presencia de sensaciones
dolorosas en una extremidad ausente, y dependiente de
factores centrales como la plasticidad espinal y la
reorganizacién cortical, que suele ser de dificil manejo."?
El DMF ocurre en el 50% al 80% de los pacientes
amputados,® y ademas se asocia con factores psicolégicos
y del sistema nervioso periférico.*>®

Actualmente no se cuenta con un tratamiento estandary
la evidencia es limitada.”® Pocos ensayos clinicos han
evaluado terapia farmacolégica especifica en esta inter-
vencién, y los que hay son de baja calidad metodolégica.”*°

La analgesia intratecal estd indicada para dolor soma-
tico y neuropético asociado o no a céncer. La ziconotida
es una conotoxina originalmente aislada del molusco
Conus magus y en la actualidad es el Unico analgésico no
opioide intratecal aprobado tanto por la Agencia Europea
de Medicamentos como por la agencia de Administraciéon
de Alimentos y Medicamentos (FDA, por sus siglas en
inglés). El objetivo de este trabajo es exponer el uso de
dicho medicamento como parte del manejo multimodal
intratecal en pacientes con DMF.*

Materiales y métodos

Tras la aprobacién del comité de bioética (aprobaciénN°
2013 72) y el consentimiento informado de los pacientes,
se seleccionaron dos casos con DMF croénico y refractario a
tratamiento farmacolégico en el departamento de dolor
del Institut de Cancérologie de I’Ouest en Francia, tratados
mediante un sistema implantable para administracién de
analgesia intratecal. La informacién se obtuvo mediante
revisién del expediente electronico de los pacientes.

Resultados
Caso 1

Una paciente de 79 anos con recurrencia de cancer renal
presentd una fractura patolégica en el humero derecho
que requirié osteosintesis; sin embargo, debido a una
infeccién complicada, amerité una amputacién. En el
posquirurgico la paciente desarrollé DMF en miembro
toracico. El mismo se acompanaba de la sensacién de
tener la extremidad en una posicién incomoda, con un
dolor en 9/10 en la Escala Numérica de Dolor (END). Su
tratamiento consistia en gabapentina 1200mg/d, amitrip-
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tilina 10mg/d y fentanil transdérmico 25ug/h. A pesar de
lo anterior, no presentaba alivio adecuado y asociaba
sedacién que consideraba inaceptable.

Se decidi6 implantar un sistema de infusién intratecal
Synchromed II° (Medtronic, EE.UU.) con técnica percuta-
nea, puncién en L2 con guia fluoroscépica, se colocé la
punta del catéter en C1 (cervical) y se inicié tratamiento
con morfina 0.5mg, ropivacaina 6 mg y ziconotida 0.2 ug
por dia. Se suspendieron los opioides sistémicos en el
posoperatorio y se descontinud paulatinamente sobre una
semana la gabapentina y la amitriptilina. Tras seis meses
de seguimiento los efectos secundarios se redujeron y el
END disminuyé a 2/10, presentando solo sensacién de
miembro fantasma.

Caso 2

Un paciente de 60 afios se present6 con una historia de tres
décadas de dolor: en 1983 sufrié una amputacién trauma-
tica del miembro superior derecho con avulsién del plexo
braquial, tras lo cual desarrollé DMF. El paciente recibié
multiples tratamientos no exitosos, y el més reciente
incluia fentanil transdérmico 100ug/h y rescates de fentanil
transmucoso 200pg tres veces al dia, carbamazepina
400mg/d y amitriptilina 25mg/d. Se le habian realizado
bloqueos simpaticos, colocacién de un sistema de estimu-
lacién medular (retirado por un absceso epidural) y se le
implant6 otro electrodo cervical (removido por fractura del
mismo). Se le realiz6 un procedimiento de lesién de la zona
de entrada de laraiz dorsal, bloqueo interescalénico y hasta
un estimulador de corteza motora, aunque la respuesta
clinica satisfactoria (reduccién del dolor del 50%) fue de
corta duracién yla pérdida del efecto terapéutico hizo que el
paciente solicitara la suspension de la terapia, por lo que el
dispositivo se encontraba inactivo.

Al momento de su valoracién se quejaba de dolor de
miembro fantasma con END 6/10. Se decide entonces la
implantacién de un sistema de infusién intratecal
Synchromed II” (Medtronic, EE.UU.). Mediante guia fluor-
oscépica se avanzé un catéter Ascenda’ (Medtronic EE.
UU.) con puncién en L3 hasta sobrepasar el nivel cervical
(cisterna magna) (Figura 1). Se inicia tratamiento: morfina
1.7mg, ropivacaina 9.9mg y ziconotida 1.1pg. Dos meses
después de la intervencién, el paciente refirié disminucién
del dolor de un 50% con adecuada tolerancia.

Discusion

La analgesia intratecal es una técnica validada en el
tratamiento del dolor crénico refractario a tratamiento médico
convencional. Esta via de administracién ha demostrado
superioridad comparada con el manejo por via sistémica.'
Multiples farmacos han sido descritos para tratar casos
complejos de dolor, como anestésicos locales, opioides,
ziconotida, baclofeno, clonidina y midazolam; pero solamente
morfina, baclofeno y ziconotida estan aprobados por la FDA.**
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Figura 1. Reconstruccién tomografica 3D de alta resolucién con el sistema implantado; se observa la punta a nivel de cisterna magna.

Fuente: Autor.

La ziconotida depende del bloqueo presinaptico de los
canales de calcio tipo N medulares y corticales, y al
disminuir el influjo de calcio se reduce la liberaciéon de
neurotransmisores de dolor.”®** El consenso de polianal-
gesia la recomienda como terapia de primera linea para
dolor neuropético y nociceptivo asociado o no a cancer.*
Se administra por via intratecal y sus efectos adversos
pueden incluir alucinaciones visuales, ataxia, elevacién de
creatinina kinasa e hipotensién.'®> En ambos casos no se
produjeron efectos adversos indeseables, en particular
cognitivos, y no hubo elevacién en la CPK. La analgesia
intraventricular cerebral ha sido descrita con buenos
resultados, y uno de los primeros reportes fue en un
paciente con historia de 23 afnios de dolor por avulsién del
plexo braquial.’® La eficacia de ziconotida ha sido probada
en el tratamiento del dolor refractario en diversos
escenarios.”’?° La administracién intratecal de opioides
y anestésicos locales ha sido descrita excepcionalmente
en casos de dolor de miembro fantasma de la extremidad
inferior.?**?

Nuestro reporte coincide con publicaciones previas
como el ensayo de Staats et al.’®, con poblacién con dolor
por VIH, donde cinco pacientes que recibieron ziconotida
lograron un alivio completo de dicho dolor, y el 50% del
total que lo recibieron respondieron al tratamiento, en
comparacién con el 17.5% de los que recibieron placebo
(p=0.001).

Posteriormente, Wermeling et al. describen pacientes
con sindrome de dolor regional complejo, radiculitis
lumbar y sindrome de inmunodeficiencia adquirida, que
lograron alivio considerable persistente aun después de la
suspensién de la infusién.*®

Staquet et al. exponen la administracién intraventri-
cular cerebral de una mezcla de ziconotida, morfina y
ropivacaina para pacientes con dolor por cancer intratable
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y dolor neuropatico central, obteniendo nuevamente
resultados favorables (disminucién del dolor reportado
de 9.5 a 3.5).%° La técnica descrita en este trabajo es
particular por la localizacién cervical alta en ambos casos,
al tratarse de DMF de miembros superiores.

Las limitaciones de este estudio estan asociadas a su
naturaleza descriptiva y al bajo reclutamiento, que se
explica por lo excepcional de la técnica; sin embargo, abre
la puerta para estudios de mayor peso que puedan generar
evidencia del uso de estos farmacos a nivel cervical y
supraepinal.

Conclusiones

La terapia mediante bombas implantables para adminis-
tracion de analgesia intratecal con ziconotida a nivel
cervical y supraespinal parece ser una estrategia prome-
tedora en el tratamiento del dolor refractario de miembro
fantasma de miembros superiores. Esta debe ser con-
siderada como una posibilidad terapéutica ofrecida en
centros expertos en tratamiento de dolor, tomando en
cuenta la complejidad de la técnica y los riesgos
inherentes a esta.
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