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Dosis habitual de fentanilo sublingual frente al dolor
irruptivo en pacientes con cancer de pulmén en condi-
ciones de practica clinica
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El DIO en el paciente oncolégico es un problema de
primera magnitud, con una prevalencia que puede alcanzar
el 80 % (1). El DIO deteriora el estado funcional y animi-
co del paciente, lo cual dificulta el control del dolor basal
y reduce la calidad de vida, afectando tanto a su entorno
familiar como al profesional sanitario que lo atiende.

Cabe esperar que una parte notable de la prevalencia del
DIO en Espafia proceda de los casos de cancer de pulmoén,
del que cada afo se diagnostican unos 20.000 casos nuevos
(2). Su mortalidad es la mas elevada de todos los canceres
(20 % del total), superior a la suma de las muertes por
céncer de mama, de prdstata y de colon.

El tratamiento del DIO debe tener en cuenta la corta
duracidn de sus episodios y el tiempo en que se alcanza el
méximo de dolor. El fentanilo transmucoso estd indicado
frente al DIO en pacientes adultos con cancer tratados con
opidceos para el dolor crénico (3). La via sublingual ha
mostrado una mejoria significativa frente a placebo, con
una buena tolerabilidad (4) y aceptacién por parte de los
pacientes. Ademds, con el fentanilo el pico de absorcién se
alcanza a los 20 minutos (3), frente a los 60 minutos de la
morfina oral. Teniendo en cuenta que la duracién maxima
del DIO suele ser de 1 hora, es razonable pensar en el fen-
tanilo sublingual como una opcién terapéutica adecuada.

El fentanilo requiere de un ajuste posolégico que debe
ser supervisado por el profesional sanitario; se ha descrito
una gran variabilidad interpaciente en cuanto a los requisi-
tos de dosis (5). El objetivo de este ajuste es identificar una
dosis 6ptima de mantenimiento para tratar los episodios
de DIO, con el fin de ofrecer la analgesia adecuada con un
nivel aceptable de efectos secundarios. Los efectos anal-
gésicos dependen de los niveles sanguineos de fentanilo;
puede ser necesario reajustar la dosis si la respuesta varia,
bien por falta de analgesia o por la presencia de efectos
adversos (3). Si se producen mds de 4 episodios diarios
de DIO durante mas de 4 dias seguidos, debe ajustarse la
dosis del opidceo de accién prolongada. De ahi el interés
por conocer, en condiciones de prictica clinica, cudles son
las dosis de fentanilo mds habituales en pacientes con dis-
tintos tipos de cancer.

Recientemente realizamos un estudio piloto con el obje-
to de obtener datos sobre la dosis de fentanilo sublingual
mds comun en el tratamiento del DIO en el paciente con
cancer de pulmoén. Se trat6 de un estudio observacional en
30 pacientes atendidos en la Seccién de Neumologia del
Hospital Universitario de Guadalajara en 2014, con una
duracién media de 6,6 dias. Como variables principales
se determinaron la dosis media de fentanilo sublingual
utilizada por episodio de DIO y el cambio medio en la
valoracioén de la intensidad del dolor mediante EVA. Como
variable secundaria se analiz6 el perfil de seguridad de los
tratamientos recibidos por estos pacientes. Se realizaron
dos visitas, una basal y otra final.

Para analizar los datos se efectud una estadistica descrip-
tiva de todas las variables mediante tablas de frecuencias
para las variables de tipo nominal, y medidas de tendencia
central y dispersion para las continuas. En el caso de estas
ultimas se estimaron los intervalos de confianza al 95 %. La
comparacién entre variables cualitativas se realizé median-
te la prueba exacta de Fisher, y la comparacion entre grupos
y variables cuantitativas mediante t de Student o Anova
de una via. En caso de no cumplirse las condiciones de
aplicacién de estas, se recurri6 a la prueba no paramétrica
de la U de Mann-Withney o a la de Kruskall-Wallis. Para
comparaciones entre datos apareados se usaron las pruebas
de Ancova y Paired-T-Test. Para estudiar la relacién entre
datos de cardcter continuo se calcularon el coeficiente de
correlacion de Pearson o el de Spearman. Se establecié un
nivel de significacién de p < 0,05.

RESULTADOS Y DISCUSION

En el estudio participaron un total de 30 pacientes,
80 % mujeres y 20 % varones. La media de edad fue de
64,5 afios (rango 46-77 afios, n = 14). E1 70 % de los
pacientes eran tratados basalmente con fentanilo, toman-
do en todos los casos una dosis = 100 mcg. El segundo
tratamiento mds utilizado fue la combinacién de oxicodo-
na y naloxona (23,33 % de los participantes), en dosis de
10/5 o de 20/10 mg. Un paciente tomaba morfina y otro
oxicodona 40 mg.

La puntuacién EVA media basal asociada a los episodios
de DIO fue de 6,4 (DE 1,25). No se detectaron diferencias
estadisticamente significativas en funcién del tratamiento
analgésico basal (p = 0,476). Los pacientes incluidos en el
estudio tuvieron en la visita basal una media de 4,1 episo-
dios diarios de DIO (DE 1,09), sin diferencias estadistica-
mente significativas segun el tratamiento analgésico basal.
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Se detectd una correlacion positiva y estadisticamente sig-
nificativa entre el nimero de episodios de DIO basal y el
valor EVA medio de dichos episodios manifestado por el
paciente. A mayor nimero de episodios, mayor EVA basal.

En la visita basal se fij6 la pauta posoldgica de fentanilo
sublingual para el tratamiento del DIO: se inici6 con una
dosis de 100 mcg y, en caso de no obtenerse efecto analgé-
sico a los 30 minutos, se fue incrementando otros 100 mcg.

El 24,14 % de los pacientes fueron tratados con una
dosis media de 100 mcg de fentanilo sublingual por episo-
dio; en el 62,1 % fue necesario incrementarla a 200 mcg;
enel 6,9 % a300yenel 69 % a400 mcg. En total, la
dosis media de fentanilo sublingual recibida por episodio
de DIO fue de 196,55 mcg (DE 77,84). Por tanto, la dosis
de fentanilo sublingual mas empleada en estos pacientes
fue la de 200 mcg.

En la visita final el valor EVA medio fue de 2,45 (DE
0,99), con una diferencia media de 3,93 puntos (DE 1,16)
respecto al valor basal, que fue significativa (p = 0,0138).
No se observaron diferencias estadisticamente significati-
vas en funcion de la dosis de fentanilo recibida.

Los pacientes notificaron en la visita final una media de
1,59 episodios diarios de DIO (DE 0,78) (Figura 1). No se
dieron diferencias estadisticamente significativas segtin la
dosis media de fentanilo utilizada por episodio. Se observé
una reduccion media de 2,48 episodios diarios de DIO entre
la visita final y la basal, siendo el mayor descenso para la
dosis de 200 mcg de fentanilo sublingual (reduccién de
2,67 puntos). Cuando se analiz6 la reduccion cruda del
numero de episodios de DIO sin tener en cuenta la dosis
de tratamiento, esta diferencia fue estadisticamente signi-
ficativa (p < 0,0001), lo cual podria indicar la eficacia y la
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Fig. 1. Reduccion en el nimero de episodios diarios de dolor
irruptivo oncolégico (DIO) en la visita final respecto a la basal.

rapidez del fentanilo sublingual en el tratamiento del DIO
en estos pacientes.

El 65,52 % del total de pacientes sufrieron efectos
secundarios asociados al tratamiento (53,33 % estreiii-
miento). El 72,22 % de los que recibieron 200 mcg de
fentanilo sublingual y solo el 14,29 % de los que recibieron
100 mcg presentaron estrefiimiento (diferencia significativa,
p=0,0217).

Segtin estos datos preliminares, la dosis de fentanilo sublin-
gual més empleada frente al DIO en pacientes con cancer
de pulmén fue la de 200 mcg. Se debe seguir investigando,
mediante ensayos clinicos controlados, en la optimizacion del
control del DIO en el paciente con cdncer de pulmén.
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