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En el camino hacia el factor de impacto
On the road to the impact factor

Apreciado lectar,

El Comité Editorial de la Revista de la Sociedad Espariola del Dolor esta realizando un
esfuerzo para recuperar la actividad y productividad que nuestra sociedad merece.

Entre los objetivos que nos hemos impuesto desde el nuevo Comite Editorial de la RESED,
hemos escogido como el principal el aumentar el rigor y la calidad de los articulos que se
acepten para gue la revista se convierta en un referente cientifico en nuestra lengua en el
campo de la medicina del dolor. Con un mayor rigor cientifico aumentaran, sin duda, las
referencias a los articulos publicados y eso, eventualmente, facilitard que nuestra revista
llegue a tener factor de impacto.

Para poder aumentar la calidad de los manuscritos, en las proximas semanas se van a
instaurar unos cambios en el sistema de admision de articulos. Estos cambios facilitaran al
autor la identificacién de aquellos factores que puedan hacer que un articulo sea publicado
con alta o baja prioridad, o incluso que no se publique. El objetivo es que el propio autor
sea consciente de la calidad del manuscrito enviado y asi animar a que se hagan, si es
posible y se considera apropiado, cambios en el texto para aumentar su calidad cientifica
y el impacto sobre los futuros lectores.

Estos cambios que propondremos van encaminados a asegurar que la revista acepte
principalmente aquellos trabajos que posean relevancia cientifica para la comunidad de
clinicos, académicos e investigadores en medicina del dolor.

Seran importantes factores como 1) la originalidad, 2) la validez metodologica y esta-
distica, 3) las practicas eticas en investigacion, 4) el potencial impacto sobre el avance
cientifico y/o clinico, 5) la potencial “citabilidad” del articulo, 6) la claridad del mensaje y de
los datos presentados y 7) el grado de idoneidad o relevancia para los lectores de la revista.

El segundo objetivo que hemos elegido ha sido aumentar la capacidad de llegar a mas
lectores y aumentar la visibilidad. A los autores a los que se les acepten sus manuscritos les
daremos prioridad si nos envian también el manuscrito traducido al inglés. Adicionalmente,
animaremos a los autores a proporcionar un video breve de menos de 3’ con un resumen
de su articulo expuesto a través de nuestra plataforma en internet, que incrementara tanto
el interés del lector como la difusion y el conocimiento del articulo.

Estos cambios buscan que la RESED pueda algin dia competir en calidad y rigor cienti-
fico con otras revistas en el campo de la medicina del dolor a nivel internacional. El comité
editorial os agradece a vosotros, los lectores de la Revista de la Sociedad Espariola del
Dolor vuestra confianza y lealtad para con nosotros y la RESED, a la que, entre todos,
potenciaremos.

Dr. Rafael Galvez - Editor Jefe RESED
Dr. Jordi Pérez - Editor Adjunto RESED
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Valoracion clinica de la poblacion infanto-juvenil
con dolor cronico: recomendaciones del grupo
de trabajo de dolor infantil de la Sociedad
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Clinical assessment of chronic pain in children
and adolesecents: recommendations of the working group
on pediatric pain of the Spanish Pain Society

F. Reinoso-Barbero?, J. Miré3, E. Solé®, G. Ceniza Bordallo?, E. Castarlenas?, B. de la Calle Garcia®,
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de Dolor Infantil de la SED.
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RESUMEN

Introduccion: Bajo los auspicios del Grupo de Traba-
jo de Dolor Infantil de la Sociedad Espafiola del Dolor,
profesionales de distintos estamentos y especialidades
sanitarias participaron en un grupo de trabajo en el
que se identificaron los dominios y las escalas en espa-
fiol de valoracion que se aconseja deberian incluirse en
los ensayos clinicos en los que se evalUa el dolor crénico
en nifios y adolescentes.

Material y métodos: El consenso se completdé median-
te una consulta a los participantes a una Jornada Nacio-
nal de Dolor Infantil en la que se presentaron dichos
dominios y medidas y en la que se incorporaron sus

- J

Reinoso-Barbero F, Miré J, Solé E, Ceniza Bordallo G, Castarlenas E, de
la Calle Garcia B, de la Vlega R, Martinez Garcia E, Sanchez-Rodriguez
E, Sanchez Andrés A, Grupo de Trabajo de Dolor Infantil de la SED.
Valoracion clinica de la poblacion infanto-juvenil con dolor crénico: re-
comendaciones del grupo de trabajo de dolor infantil de la Sociedad
Espariola del Dolor. Rev Soc Esp Dolor. 2024;31(1):2-11
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ABSTRACT

Introduction: Under the auspices of the Working
Group on Pediatric Pain of the Spanish Pain Society,
professionals from different health specialties and fields
participated in a working group to identify the domains
and assessment scales in Spanish languaje that should
be included in clinical trials involving children and ado-
lescents whith chronic pain.

Material and methods: The consensus was com-
pleted by consulting and incorporating the par-
ticipants’comments at a National Conference on
Childhood Pain at which these domains and measures
were presented. There was a consensus among the

- J
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comentarios. Hubo consenso entre los investigado-
res en que debian incluirse siete dominios: intensidad
del dolor, funcionamiento fisico, funcionamiento emocio-
nal, funcionamiento personal o de rol, efectos y even-
tos adversos, suefio y valoracién global de satisfaccion
con el tratamiento. Para cada dominio, se selecciona-
ron aquellas escalas con mejores cualidades psicométri-
cas que tuviesen una version validada en lengua espafiola
y que fuesen de acceso libre.

Resultados: El trabajo de revision y el consenso de
expertos permitié identificar unas escalas validas, acce-
sibles y en lengua espafiola para los siete dominios
definidos.

Conclusiones: Estas recomendaciones ayudaran al
personal sanitario y a los investigadores de lengua his-
pana, a la puesta en comun de datos, la notificacion
comparada de resultados, la unificacion de criterios
para la revision de propuestas de manuscritos, y, por
tanto, facilitaran a los profesionales sanitarios la toma
de decisiones con respecto al tratamiento de nifios y
adolescentes con dolor crénico y recurrente.

Palabras clave: Dolor cronico, paciente pediatrico, ado-
lescentes, ensayos clinicos, escalas de valoracion,
dominios de evaluacion, calidad de vida, satisfaccion, fun-
cionamiento, suefio.

INTRODUCCION

Hace tiempo que la Sociedad Espafiola del Dolor
(SED) tomo conciencia de que la pablacion infanto-juvenil
en Esparia no esté exenta de padecer dolor cronico [1).
De hecho, existen varios estudios epidemiologicos que
han demostrado este hecho y que muestran que el
problema no hace sino aumentar. Un estudio epide-
miologico reciente muestra que hasta un 45 % de los
participantes (escolares entre 8 y 18 afios) informaban
experimentar dolor crénico (esto es, un dolor de mas
de tres meses de duracion y con al menos un episodio
semanal durante los Ultimos tres meses), de los que
un 5 % era de alto impacto (2]). Estas cifras supe-
ran las de otro estudio epidemiolégico realizado hace
unos 15 afios en la misma zona con una muestra muy
parecida. En aquella ocasién, los datos mostraban una
prevalencia de dolor cronico de 37 %, y aproximada-
mente un 1 % de dolor crénico de alto impacto [3].
Estas cifras muestran una tendencia que también se
observa a nivel internacional [4). Igualmente, en un estu-
dio en el que, aun sin estar estrictamente relacionado
con dolor cronico, incluia 398 pacientes pediatricos
entre B y 14 afios ingresados en 20 hospitales de toda
la geografia espafiola, se constatd gue al menos uno de
cada tres admitia tener dolor de modo continuado [5).
Para seguir avanzando en el conocimiento del dolor
cronico infantil en Espafia, es necesario poder contar
con herramientas precisas de valoracion del dolor que

4 )

investigators that seven domains should be included:
pain intensity; physical functioning; emotional function-
ing; personal or role functioning; adverse effects and
events; sleep; and global assessment of satisfaction
with treatment. For each domain, those scales with
validated version in Spanish and freely available were
selected although choosing them with the best psycho-
metric qualities.

Results: The review and the expert consensus made
it possible to identify valid, accessible and Spanish-lan-
guage scales for the seven defined domains.

Conclusions: These recommendations will help Span-
ish-speaking health care professionals and researchers
in sharing data, comparative reporting of results, uni-
fication of criteria for the review of manuscripts, and,
therefore, it will facilitate decision making by health care
professionals with regard to the treatment of children
and adolescents with chronic and recurrent pain.

Key words: Chronic pain, pediatric patient, adolescents,
clinical trials, assessment scales, assessment domains,
quality of life, satisfaction, functioning, sleep.

permitan identificar y cuantificar de un modo holistico
las distintas caracteristicas de una realidad tan com-
pleja como el dolor croénico y, especialmente, el dolor
cronico pediatrico (B].

Para valorar la eficacia de una herramienta diag-
nostica en los distintos ambitos de la salud, estamos
habituados a medir la correlacion entre una determi-
nada escala diagnostica y la intensidad conocida de la
variable a estudio, en este caso el dolor. De este modo,
cuanto mayor sea esta correlacion, mayor validez otor-
garemos a dichas escalas clinicas. Aparte de tener
buena validez, las escalas también deben ser fiables
(esto es, medir con precision un aspecto concreto),
sensibles al cambio (es decir, mostrar los cambios de
estado en las personas que las utilizan) y especificas
(es decir, identificar solo los casos de dolor evitan-
do falsos positivos) [6]. Concretamente, sensibilidad
y especificidad, se confrontan para crear areas bajo
la curva que se utilizan actualmente para valorar la
capacidad de las escalas para identificar solo a los
verdaderos positivos y verdaderos negativos, pero en
el caso del dolor pediatrico no siempre reflejan la rea-
lidad clinica [7].

Esta tarea de cuantificar adecuadamente el dolor
no resulta facil empezando por la misma naturaleza
compleja del dolor que, en su definicion del 2020 por la
Asociacion Internacional para el Estudio del Dolor (IASP
en sus siglas inglesas), lo identifica como “una expe-
riencia sensorial y emocional desagradable asociada,
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0 que se asemeja a la asociada, a una lesion tisular
real o potencial” (8). Esta definicién implica, como se
ha expuesto en distintos modelos biopsicosociales del
dolor, que este no es tan solo el resultado directo de
una estimulacion nociceptiva, sino que puede verse
afectado por factores genéticos que afectan a los siste-
mas de control y de respuesta al dolor, al mismo tiempo
gue factores psicolégicos y culturales de aprendizaje y
socializacion que influyen, a su vez, sobre la discapaci-
dad y el sufrimiento, haciendo realmente compleja la
misma percepcion del dolor cronico y, muy especial-
mente, su evaluacion (9).

Por este motivo, en 2008 un grupo internacional y
multidisciplinar de expertos, bajo la iniciativa PedIMM-
PACT (Pediatric Iniciative on Methods, Measurement
and Pain Assessment) publicé unas recomendaciones
para identificar aquellos niveles de anélisis (o “dominios”
en la expresion derivada del inglés y mas extendida)
gue debian evaluarse en cualquier ensayo clinico y las
escalas con las que medirlos. Asi pues, se recomenda-
ron ocho niveles de analisis que incluian: la intensidad
del dolor, la satisfaccion global con el tratamiento, los
efectos adversos, el funcionamiento fisico, el funciona-
miento emocional, el funcionamiento personal o de rol,
el suefio y los factores economicos [10). Este grupo
seleccion6 de las escalas disponibles en la literatura
cientifica en habla inglesa aquellas que cumplian deter-
minadas propiedades psicométricas: ser consideradas
validas, reproducibles en todos los entornos, sensibles
al tratamiento analgésico, facilmente interpretables y
faciles de contestar por los pacientes. Estas propieda-
des hacian adecuadas las escalas para llevar a cabo
ensayos clinicos sobre dolor en pacientes pediatricos
y adolescentes.

En linea con esta iniciativa, los autores del presen-
te articulo, integrantes del Grupo de Trabajo de Dolor
Infantil de la Sociedad Espafiola del Dolor, decidieron
llevar a cabo una revisién sistematica de la literatura y
consensuar qué escalas en lengua espafiola y de acce-
so libre eran representativas de los diferentes niveles
de analisis (o0 “"dominios”) considerados basicos para la
valoracion multidimensional del dolor cronico infanto-
juvenil [11). Dichas escalas seran recomendadas para
facilitar la realizacién de ensayos clinicos y para el uso
en la practica clinica por parte de los profesionales de
la salud hispanoparlantes.

METODOS

El grupo de consenso se constituyd con una repre-
sentacion amplia de los distintos perfiles profesionales
implicados en el manejo del dolor cronico infanto-juve-
nil, manteniendo el grupo lo suficientemente pequefio
como para que fuese operativo para permitir discusio-
nes y debates libres. En una primera reunion (marzo
de 2021) se propuso la elaboracion de una encuesta
para identificar los dominios de evaluaciéon del dolor
cronico infanto-juvenil. Igualmente, se consensu6
gue las escalas que se seleccionarian deberian tener
una orientacion clinica, tener una version en lengua
espafnola y ser de acceso libre para que cualquier
clinico pudiese emplearlas. Las escalas que fueron
seleccionadas por cada participante fueron comen-

tadas y debatidas en posteriores reuniones con el fin
de obtener el visto bueno del grupo hasta llegar a
la determinacién de las escalas definitivas para cada
uno de los niveles de analisis. Finalmente, los prin-
cipales hallazgos se sometieron a la revision publica
por parte de la comunidad nacional involucrada en el
estudio y tratamiento del dolor crénico infanto-juvenil
por medio de la difusién de las escalas seleccionadas
en una reunion nacional que congregd a mas de un
centenar de expertos, la 6.7 Jornada Nacional sobre
Dolor Infantil (12].

Participantes

El grupo de trabajo estuvo integrado por tres grupos
de profesionales sanitarios implicados de modo inter-
disciplinar tanto en la investigacion académica como
en la préactica clinica con poblacion infanto-juvenil con
dolor crénico. Un grupo de profesionales provenia del
campo de la Psicologia, otro del campo de la Medicina
(con representantes de varias especialidades médi-
cas como Anestesiologia, Pediatria y Rehabilitacion) y
otro del campo de la Fisioterapia. También se incluyo
a un representante de la Junta Directiva de la misma
Sociedad Espafola del Dolor. A los participantes se
les solicitd que sus opiniones y sugerencias para las
recomendaciones del Grupo de Trabajo fuesen fruto
de sus reflexiones cientificas y profesionales a titulo
personal. Todos los participantes fueron incluidos en
las encuestas iniciales, en las discusiones posteriores
para el consenso y, una vez obtenido dicho consenso,
en la elaboracion y aprobacion del presente articu-
lo. Dado que las discusiones y el posterior consenso
fueron fruto de la participacion voluntaria y la opiniéon
personal de los participantes, y que no fueron utilizados
en ningldn momento datos de pacientes, se conside-
ro que no estaba indicado solicitar autorizacion a un
Comité Etico.

Alcance de las recomendaciones

El desarrollo biolégico del dolor y de sus manifesta-
ciones en los pacientes pediatricos dependen de un
modo muy importante de la edad de los pacientes y de
la cronologia del tipo de dolor. La etiologia que puede
ser la causa del inicio del dolor, la epidemiologia, las
manifestaciones clinicas asociadas a su presentacion y
el modo en que finalmente se puede medir van a estar
influidas de un modo muy importante por la edad de
los pacientes. Poco tiene que ver la problematica del
dolor en los pacientes neonatales, en los que predomi-
na el dolor agudo asociado a procedimientos médicos o
quirdrgicos, con la suscitada en los pacientes juveniles
que presentan dolor recurrente de causa no siempre
definida (13]. Igualmente, se considert que una eva-
luacién exhaustiva con fines cientificos de investigacion
podria ser dificilmente compatible con los tiempos
asistenciales asignados para la evaluacion clinica de
los pacientes. Por estos motivos, se decidio limitar el
alcance del estudio a la evaluacion clinica del dolor cro-
nico de los pacientes en edad infanto-juvenil, mayores
de 6 afios y menores de 18 afios.
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Procedimiento

El proceso se inici6 como objetivo de trabajo del
primer firmante del articulo (FR-B) al ser elegido coor-
dinador del Grupo de Trabajo de Dolor Infantil de la
SED. Entonces se determiné como objetivo institucio-
nal del grupo la elaboracion, presentacion y publicacion
de las presentes recomendaciones. En una segunda
fase, se determinaron los dominios que deberian ser
incluidos en la evaluacion, para ello el grupo tuvo que
responder a una encuesta en la que presentaban posi-
bles dominios a ser incluidos. Una vez seleccionados
los dominios, se distribuy6 la revision de cada uno de
ellos entre uno o dos participantes atendiendo a prefe-
rencias y experiencia profesional previa de los mismos.
Los participantes debian seleccionar las escalas para
el dominio que tenian asignado teniendo en cuenta que
deberian cumplir con al menos estas caracteristicas:
1) tener propiedades psicométricas contrastadas,
2) tener una traduccion validada en lengua espafiola y
3) ser de acceso libre.

Una vez revisadas las escalas y seleccionadas aque-
llas que cumplian dichos requisitos en cada dominio,
estas escalas fueron presentadas al grupo de trabajo de
la SED y discutidas para seleccionar finalmente solo una
escala por cada dominio. Con estas escalas se confec-
cion6 una “versién escrita” en papel que las incluia en
un solo documento, al tiempo que las escalas corres-
pondientes a los dominios distintos a la intensidad del
dolor, se tabularon en una “versién electrénica” que
permitio trasladar los resultados de cada encuesta a
un eje de valoracion del 0-100 situados en disposi-
cién radial o también denominada “diagrama en tela de

arafna”. O se identificaba con la nula afectacion y 100
con la maxima afectacion que correspondia a la peor
puntuacion posible en cada una de las escalas. Todo
este proceso se hizo a lo largo de siete reuniones por
teleconferencia de aproximadamente 60-90 minutos, al
mismo tiempo que el coordinador del grupo de trabajo
se comunicaba mediante correo electrénico con los dis-
tintos integrantes para establecer una version inicial de
las recomendaciones. Esta version inicial se presento
y discutid publicamente entre los expertos reunidos de
modo presencial en la 6.° Jornada Nacional de Dolor
Infantil que tuvo lugar en Madrid el 13 de junio de
2022 (12), incorporando aquellas sugerencias que tras
debatir entre los asistentes fueron consideradas aptas
para incluir.

RESULTADOS

El grupo de trabajo selecciono siete niveles de anali-
sis 0 “dominios” evaluados mediante nueve escalas para
la valoracion integral del paciente infanto-juvenil (edad
entre 6-18 afios) con dolor croénico. Los siete domi-
nios seleccionados fueron: intensidad del dolor, efectos
adversos del tratamiento, funcionamiento fisico, funcio-
namiento emocional, calidad del suefio, funcionamiento
personal o de rol y satisfaccion con el tratamiento. Las
escalas presentaban sistemas de puntacion en valora-
ciones numericas (14] o en categorias continuas tipo
Likert [15] que permitian obtener unas puntuaciones
minimas cercanas a la normalidad y puntuaciones maxi-
mas que se identificaban con la peor afectacion posible
en cada una de las escalas (Tabla ).

TABLA |
CARACTERISTICAS DE LAS ESCALAS SELECCIONADAS PARA EVALUAR A LA POBLACION INFANTO-JUVENIL
CON DOLOR CRONICO RECOMENDADAS POR EL GRUPO DE TRABAJO DE DOLOR INFANTIL
DE LA SOCIEDAD ESPANOLA DEL DOLOR

. Namero | Tipo y numero | Puntuacion | Puntuacion
Dominio Escala ) . . .-
de items | de categorias minima maxima
Intensidad del dolor Escala numérica del dolor (14) 1 Numeérica (11) 0 10
Efectos adversos . o . .
del tratamiento Escala de fatiga pediatrica (16) 7 Tipo Likert (5) 7 35
Funcionamiento fisico | E56318 de Tampa de 11 | Tipo Likert (4) 11 44
quinesofobia (17)
Escala de ansiedad (18) 8 Tipo Likert (5) 8 40
Funcionamiento Escala de depresion (18) 8 Tipo Likert (5) 8 40
emocional Escala de catastrofismo
ante el dolor (19,20) 13 Tipo Likert (5] O a2
. _ Escala de alteracion . .
Calidad del suerio del suefio (21) 13 Tipo Likert (5) 3 15
Funcionamiento Escala Interferencia con . .
personal o de rol la vida diaria (22,23) 8 Tipo Likert (3] 8 40
Satisfaccion general | Escala de bienestar L
con el tratamiento personal (24,25) 7 Numérica (11] 0 /70
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Igualmente, se determind que las puntuaciones en
dichas escalas deberian obtenerse en al menos dos
momentos del curso clinico del paciente: en la consulta
de evaluacion inicial y en la consulta tras considerar
concluida una opcion terapéutica.

1. Intensidad del dolor: la intensidad del dolor se
puede medir con la Escala Visual Analégica,
como ya propusieron Downie y cols. en 1978
(16), quienes demostraron que esta escala per-
mitia identificar la intensidad del dolor seleccio-
nando un punto intermedio entre dos extremos
gue se corresponden con la ausencia de dolor y
con el peor dolor imaginable (que posteriormente
se trasladan a una puntuacion entre O y 100).
La Escala Numeérica del Dolor (14], en la que
se selecciona una puntuacion entre el Oy 10,
cumple también las mismas funciones y presenta
buenas propiedades psicométricas. Ambas esca-
las tienen traducciones validadas al espafiol y al
resto de idiomas mas accesibles (Figura 1).

2. Efectos adversos del tratamiento: de todos los
posibles efectos adversos que pueden derivar-
se de los tratamientos, como prurito, nauseas,
vomitos, estrefiimiento, somnolencia o dificultad
para concentrarse, se escogio el agotamiento
provocado por el tratamiento. Por este motivo se
escogio el Formulario Breve de Fatiga Pedia-
trica de PROMIS® [17] que se compone de siete
preguntas que se contestan con cinco respues-
tas que van desde “nunca” a “siempre” (Figura 1).

3. Funcionamiento fisico: la valoracion de la funcio-
nalidad fisica se decidid centrarla en el miedo
al movimiento, un aspecto cognitivo emocional
gue media claramente en la funcionalidad fisica.
Para ello se recomienda su valoracion mediante
Escala de Tampa para la Kinesofobia (18] que
consta de once preguntas gue se contestan con
una respuesta con cuatro opciones que van des-
de “totalmente en desacuerdo” a “totalmente de
acuerdo” (Figura 1).

4. Funcionamiento emocional: el funcionamiento
emocional incluia tres aspectos: la ansiedad, los
sintomas depresivos y el catastrofismo ante el
dolor. Se recomendo evaluar la ansiedad median-
te la Escala Breve de Ansiedad del Banco de
ltems Pediatricos v.2 PROMIS® [19) que se
compone de ocho preguntas que se contestan
con cinco respuestas que van desde “nunca” a
“siempre” (Figura 1). Para evaluar los sintomas
depresivos se propone utilizar la Escala Breve
de Sintomas Depresivos del Banco de ltems
Pediatricos v.2 PROMIS® [19) que se compone
de ocho preguntas que se contestan con cinco
alternativas de respuesta que van desde “nun-
ca” a “siempre” (Figura 1). Para la evaluacion
del pensamiento catastrofista ante el dolor se
recomienda la version pediatrica de la Escala
de Catastrofismo ante el dolor (PCS-C) (20)
que incluye trece items [21] que se contestan
con cinco respuestas que van desde “nunca” a
“siempre” (Figura 1).

5. Calidad del suerio: se propuso evaluar la calidad
del suefio con la Escala de Alteracion del Sueiio
Pediatrico v.1 PROMIS® (22] que se compone

de tres preguntas que se contestan con cinco
respuestas que van desde “nunca” a “siempre”
(Figura 1).

6. Funcionamiento personal o del rol: el funciona-
miento personal o del rol evalia cémo el dolor
interfiere con las actividades de la vida diaria y
como afecta al desempefo de las actividades
sociales, fisicas y recreativas y, por ello, se reco-
mendo6 evaluarlo mediante la Escala Breve de
Interferencia del Dolor Pediatrico v.2 PROMIS®
23,24 que se compone de ocho preguntas que
se contestan con cinco respuestas que van desde
“nunca” a “siempre” (Figura 1) y cuyas caracteris-
ticas psicomeétricas en su version en castellano
han sido recientemente publicadas (25).

7. Satisfaccion con el tratamiento: la escala selec-
cionada para medir este nivel de analisis fue el
Indice de Bienestar Personal (26] que se com-
pone de siete preguntas [27] que se contestan
con una respuesta numérica que van del O al
10 en las que el O corresponde a “totalmente
satisfecho” y el 10 “nada satisfecho” (Figura 1).

Elaboracién de version escrita

Todas las escalas fueron incluidas en un solo docu-
mento. Esta version escrita se editd para que pudiese
ser distribuida facilmente a los pacientes (Figura 1).

Elaboraciéon de version electrénica

Igualmente, todas las escalas (salvo la escala de
intensidad del dolor) fueron editadas en una version
electrénica tipo hoja de célculo disponible en una pagi-
na web de libre acceso (https://www.anestesiainfantil.
com/publicaciones/] [28] que permitia tabular las res-
puestas del O al 100 (en el que el O seria la puntuacion
mas cercana a la normalidad y el 100 la puntuacién
que se identificaba con la peor puntuacion posible en
cada escala). Estas puntuaciones normalizadas en las
seis escalas adicionales a la intensidad del dolor eran
trasladadas a un diagrama radial tipo “tela de arafia”
que permitia dar una informacion visual del grado de
afectacion multidimensional asociado a cada circuns-
tancia clinica (Figura 2).

DISCUSION

Las recomendaciones que se incluyen en el presente
trabajo son fruto del consenso de un grupo multidis-
ciplinar, el Grupo de Trabajo de Dolor Infantil, que
incluye diferentes estamentos profesionales relaciona-
dos con la salud de los pacientes pediatricos, como
fisioterapeutas, médicos y psicélogos y que, segun los
expertos, deben constituir la base del tratamiento de
los pacientes pediatricos con dolor cronico (29). La
metodologia para la obtencion del consenso, consis-
tente en multiples reuniones de trabajo, fue similar
a la utilizada por otros grupos para la elaboracion de
recomendaciones de consenso relacionadas con el
dolor infantil (30).
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Fig. 1. Version escrita de las recomendaciones del Grupo de Dolor Infantil de la Sociedad Espafiola del Dolor para la
valoraciéon multidimensional del dolor crénico infanto-juvenil.
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Fig. 2. Se muestra un ejemplo de diagrama radial incluyendo los seis niveles de anélisis adicionales a la intensidad del
dolor necesarios para la valoracién multidimensional de un caso clinico real de dolor crénico infanto-juvenil. En lineas azules
se muestran las puntuaciones normalizadas en cada uno de los niveles antes del inicio del tratamiento y en lineas rojas
las puntuaciones después del tratamiento. Obsérvese el tamafio de los poligonos resultantes que informan del grado de
afectacion multidimensional asociado a cada circunstancia clinica.

El alcance de las recomendaciones se limitd a un
tipo de dolor, el dolor croénico, en pacientes en edad
escolar-adolescente. La seleccion del dolor crénico
infantil se hizo siendo conscientes de la especial difi-
cultad clinica que entrafa valorar este, al no estar
asociado mayoritariamente con una causa clara iden-
tificable y tratable, como en el caso del dolor agudo
infantil (8]. Igualmente, la edad de los pacientes con-
diciona que sean ellos mismos los que contesten los
cuestionarios directamente (aunque sea con la ayuda
de los padres), o que sean indirectamente los padres
en el caso de los nifios mas pequefios los que contes-
ten los cuestionarios basados en la observacion de
los cambios comportamentales de sus hijos, lo cual
puede generar un sesgo importante (31], que en las
presentes recomendaciones se ha tratado de evitar
seleccionando solo escalas de autoevaluacion para los
propios pacientes pediatricos.

El grupo de expertos selecciond niveles de analisis
basicos (Tabla 1) que estan incluidos en la mayoria
de las recomendaciones actuales al respecto [11].
Si acaso, y reconociendo obviamente la importancia
de los factores econémicos [32], no se considero
qgue un nivel de analisis econémico fuese determinan-

te en el contexto sociosanitario espafiol en el que la
Ley General de Sanidad (33) promueve el derecho
de todos los espafioles a un acceso libre y gratuito a
los servicios de salud. El grupo de consenso decidio
incluir en el dominio de funcionamiento emocional sus
variantes de componente de depresion y ansiedad. Y
en el dominio de funcionamiento cognitivo, al catas-
trofismo que se ha comprobado que es un factor que
influye de un modo muy importante en el pronéstico
de los tratamientos en los pacientes pediatricos con
dolor crénico (34).

Otra conclusién importante es que no se recomien-
da que se usen todas las escalas en todas las visitas
o consultas en las que se atiendan a los pacientes. La
recomendacion es que, al menos, deberian utilizarse
en la primera consulta, para obtener una valoracion
integral del nifio o adolescente con dolor cronico, y en
la Ultima consulta, una vez finalizado el tratamiento pro-
puesto. Esto permitird obtener una informacion valida,
fiable, facilmente interpretable, reproducible en diferen-
tes entornos, sencilla de llevar a cabo y, lo que es mas
importante, sensible al cambio producido por la instru-
mentacion terapéutica. En las consultas intermedias,
entre la inicial y la final de tratamiento, se recomienda
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utilizar siempre una escala de intensidad del dolor tipo
Escala Visual Analogica o una Escala Numeérica del
Dolor (35). Ademas, en estas consultas intermedias
se pueden utilizar aquellas escalas que vayan dirigi-
das al tipo de paciente, por ejemplo, un paciente con
dolor crénico que le limita el movimiento deberia ser
evaluado de modo especifico con una escala de funcio-
namiento fisico (17) ademas de la escala de intensidad
del dolor. La escala PROMIS de interferencia en las
actividades de la vida diaria también seria recomenda-
ble como escala a usar en las consultas intermedias,
ya que el nivel de interferencia en la vida diaria del
paciente con dolor crénico es un buen indicador de la
afectacion de su calidad de vida (36,371, y finalmente,
el objetivo primordial de cualquier tratamiento es que
esta mejore.

Un aspecto a destacar del presente trabajo es que
los conocimientos de los integrantes del grupo de
trabajo se volcaron en seleccionar aquellas escalas
gue estuviesen convenientemente validadas y traduci-
das a la lengua espafiola y que fuesen de acceso libre
a través de internet. Este triple filtro limité la selec-
cion de aquellas escalas que no cumplian estas tres
caracteristicas, de modo que, aun existiendo esca-
las excelentes en cuanto su validez, si no cumplian
las otras dos condiciones eran finalmente desechadas.
Esto origind que, en algunos niveles de analisis, no
siempre fue posible hallar la escala con mejores pro-
piedades psicométricas, ya que no estaba disponible
en espafol. De todas formas, estaria bien que futuros
estudios se planteasen la validacion de estas escalas
al espafiol. Igualmente, aun existiendo escalas muy
accesibles y con version en castellano, si no tenian
estudios que avalasen su validez, tampoco fueron
incluidas en la seleccién final, como por ejemplo no se
pudieron incluir escalas tan populares como la escala
Bristol que valora un efecto secundario tan frecuente
como el estrefiimiento asociado a los tratamientos
farmacolégicos (38). Es decir, la propuesta que ahora
se plantea en este trabajo no es una apuesta fija. De
hecho, se espera que sufra cambios en la medida en
gue aparezcan nuevas y mejores escalas o se dispon-
ga de mas datos sobre las propiedades psicométricas
de algunas de las escalas para las que aln no estan
disponibles.

Otro aspecto para destacar del consenso es la inclu-
sion de una version escrita y de una version electronica.
En determinados contextos, como puede ser la sala de
espera de una consulta del dolor, la version escrita
(Figura 1) puede tener la ventaja de que el paciente
traslade a las hojas de papel de un modo relativamen-
te sencillo la situacion actual de su evolucion clinica. La
version electronica tiene el inconveniente de necesitar
algun tipo de dispositivo electrénico para que el pacien-
te conteste (aunque en el actual entorno tecnologico
este inconveniente tiende a desaparecer), pero como
ventajas presenta la facilidad del acceso remoto a dis-
tancia, la posibilidad de seguir un curso evolutivo en
el mismo paciente de un modo mas féacil y, especial-
mente, la posibilidad de almacenar una gran cantidad
de datos de distintos pacientes que permitan estable-
cer bases de datos en forma de registros nacionales
con utilidad tanto clinica como de investigacion (39).
Ademas, la version electrénica ofrece la ventaja de

establecer representaciones graficas como el diagra-
ma radial o en “tela de arafia” que facilita, de un modo
visual, la posibilidad de integrar toda la informacién mul-
tidimensional que acompafnia a la valoracion de la mera
intensidad del dolor croénico infantil (Figura 2).

En resumen, desde el grupo de Dolor Infantil de la
Sociedad Espafiola del Dolor se llegé a un consenso
para determinar las escalas adecuadas para cada uno
de niveles de anélisis que son relevantes para la evalua-
cion multidimensional del dolor crénico en la poblacién
infanto-juvenil. De este modo, clinicos e investigadores
podréan homogenizar la evaluacion de resultados de
sus tratamientos en la poblacién pediatrica-adolescen-
te hispanoparlante con dolor crénico o recurrente de
manera que se facilite la comparacion entre diferentes
estudios.
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RESUMEN

Introduccion: El objetivo de este trabajo se centra
en valorar la eficacia analgésica de tapentadol y su
influencia en la calidad de vida en pacientes con dolor
neuropatico (DN), asi como en dilucidar si existe sinergis-
mo analgésico entre tapentadol y pregabalina, gabapenti-
na o duloxetina. Ademas, se tratd de buscar correlacion
entre los test diagnosticos DN4 y Pain Detect.

Material y métodos: Se llevd a cabo un estudio
prospectivo, aleatorizado y controlado con placebo en
80 pacientes con DN que fueron evaluados en una visita
basal. Posteriormente, fueron aleatorizados en cuatro
grupos: grupo 1: tapentadol + placebo; grupo 2: tapen-
tadol + pregabalina; grupo 3: tapentadol + gabapentina;
y grupo 4: tapentadol + duloxetina. En las visitas del
1.ery 3. mes, se evaluaron EVA, DN4, Pain Detect,
BPI, efectos secundarios y dosis de farmacos y, en la
visita del 3.er mes, se evaludé ademas la impresion de
mejoria global por parte del paciente con el PGH-. El
andlisis estadistico (por protocolo) se realizé mediante
el uso del programa SPSS 14.0 para Windows. Se uti-
lizaron test como el t-Student para la comparacién de
medias, Mann-Whitney para la significacion estadistica
del porcentaje de mejoria entre grupos, la prueba no
paramétrica de rangos con signo Wilcoxon para la evo-
lucion de los indicadores y Pearson y Spearman para
establecer correlaciones (p < 0,05).

Resultados: La dosis media de tapentadol al mes
y a los tres meses de tratamiento fue menor en el
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ABSTRACT

Introduction: The objective of this work focuses on
assessing the analgesic efficacy of tapentadol and its
influence on quality of life in patients with neuropathic
pain (NP), as well as elucidating whether there is anal-
gesic synergism between tapentadol and pregabalin,
gabapentin or duloxetine. In addition, an attempt was
made to find a correlation between the DN4 and Pain
Detect diagnostic tests.

Material and methods: A prospective, randomized,
placebo-controlled study was conducted in 80 patients
with DN who were evaluated at a baseline visit. Sub-
sequently, they were randomized into four groups:
group 1: tapentadol + placebo; group 2: tapentadol
+ pregabalin; group 3: tapentadol + gabapentin; and
group 4: tapentadol + duloxetine. At the 1.st and 3.rd
month visits, VAS, DN4, Pain Detect, BPI, side effects
and drug doses were evaluated and, at the 3.rd month
visit, the patient's impression of global improvement
was also evaluated with the PGI. -YO. Statistical analy-
sis (per protocol) was performed using SPSS 14.0 for
Windows. Tests were used such as the t-Student for the
comparison of means, the Mann-Whitney for the statis-
tical significance of the % improvement between groups,
the non-parametric Wilcoxon signed rank test for the
evolution of the indicators and Pearson and Spearman
to establish correlations (p < 0.05).

Results: The mean dose of tapentadol at one month
and three months of treatment was lower in the group
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grupo que ademas de tapentadol recibié gabapentina,
seguido del grupo que ademas recibio pregabalina. En el
grupo tapentadol + gabapentina se observaron diferen-
cias significativas entre los grupos en la reduccion del
DN4 tras 1 y 3 meses, y en la reduccion del BPI tras
1 mes de la administracion del tratamiento. Este grupo
obtuvo ademas un PGIH menor que el resto de los gru-
pos, no siendo estadisticamente significativo. Ademas,
aparecieron diferencias significativas entre los grupos,
en la actividad y en el estado de animo a favor del gru-
po gue ademas de tapentadol solo recibié placebo. El
efecto secundario revelado mas frecuentemente por
los pacientes del estudio fue el mareo y 9 pacientes
abandonaron el estudio por ello, pero sin diferencias
significativas entre los cuatro grupos.

Conclusién: Se observé una reduccion del DN y una
mejora en la calidad de vida tras el tratamiento con
tapentadol solo o en asociacion, existiendo cierto siner-
gismo para la asociacion tapentadol + gabapentina
demostrandose ademas correlacion positiva DN4 /Pain
Detect utilizados para el diagnéstico de DN.

Palabras clave: Dolor neuropatico, tapentadol, prega-
balina, gabapentina, duloxetina.

INTRODUCCION

El dolor crénico definido como aquel cuya dura-
cién supera 3 meses, tiene una prevalencia del 18 %
en nuestro pais y su intensidad se considera entre
moderada e intensa en el 12 % de los casos (1], repre-
sentando un problema de salud con gran impacto en
la calidad de vida de las personas que lo sufren. Suele
tener un componente mixto (nociceptivo y neuropatico).

El dolor neuropatico (ON) se define como el dolor que
surge como consecuencia directa de una lesién o enfer-
medad del sistema somatosensorial. Basandose en la
localizacion anatomica de la lesién o enfermedad, se
clasifica en periférico o central (1].

La anamnesis, el examen clinico, con especial énfa-
sis en la exploracion neurolégica, y la realizacién de
test diagnésticos y cuestionarios (DN4, Pain Detect),
son muy importantes para llegar al diagnostico. El diag-
nostico precoz es muy importante, ya que permitira
frenar los mecanismos de sensibilizacion, tanto perifé-
rica como central, implicados en su fisiopatologia (2).

En los dltimos afios, la informacion cientifica sobre
el tratamiento farmacolégico del DN ha aumenta-
do de forma notable. Diferentes autores coinciden
en que la primera eleccion para su tratamiento esta
compuesta por amitriptilina, gabapentina y pregabali-
na; la segunda por duloxetina; la tercera por opioides
mayores, tramadol y farmacos de aplicacion topica y
finalmente, como cuarta opcién, por otros farmacos del
grupo de antiepilépticos y antidepresivos [3].

4 )

that received gabapentin in addition to tapentadol, fol-
lowed by the group that also received pregabalin. In the
tapentadol + gabapentin group, significant differences
were observed between the groups in the reduction of
DN4 after 1 and 3 months, and in the reduction of BPI
after 1 month of treatment administration. This group
also obtained a lower PGH than the rest of the groups,
which was not statistically significant. Furthermore,
significant differences appeared between the groups in
activity and mood in favor of the group that, in addition
to tapentadol, only received placebo. The side effect
most frequently revealed by the study patients was diz-
ziness and 9 patients abandoned the study because of
it, but without significant differences between the four
groups.

Conclusion: A reduction in DN and an improvement in
quality of life was observed after treatment with tapen-
tadol alone or in association, with a certain synergism
existing for the tapentadol+gabapentin association, also
demonstrating a positive correlation DN4 /Pain Detect
used for the diagnosis of DN.

Key words: Neuropathic pain, tapentadol, pregabalin,
gabapentin, duloxetine.

- J

El tapentadol es un farmaco analgésico opioide de
accioén central, cuya potencia se sitUa entre la morfina y
el tramadol. Ha sido aprobada su utilizacion por la FDA
en el dolor agudo moderado-severo, en forma de com-
primidos de liberacion inmediata en adultos a partir de
los 18 afios en el afio 2008.

Se absorbe rapidamente siendo su biodisponibilidad
baja (32 %) debido a su importante metabolismo de pri-
mer paso metabolizandose principalmente por la uridina
difosfato-glucuroniltransferasa, por lo que no interaccio-
na con farmacos inductores o bloqueadores de la via
del citocromo como antiepilépticos, antidepresivos y far-
macos cardiovasculares y no requiere ajuste de dosis
en caso de insuficiencia hepatica leve y de insuficiencia
renal leve o moderada debiéndose usar con precaucion
en pacientes con insuficiencia hepatica moderada. Se
distribuye ampliamente por todo el organismo y solo el
20 % se encuentra unido a proteinas. Su excrecion es
rapida y casi exclusivamente por via renal; la excrecion
fecal es inapreciable (1 %) [4).

Su mecanismo de accién es dual, siendo agonista en
el receptor opioide mu del SNC e inhibidor de la recap-
tacion de noradrenalina. Esta accion dual le permite
estar a la altura analgésica de la oxicodona, hidro-
codona y meperidina con efectos secundarios mejor
tolerados y produciendo, por tanto, una menor tasa de
interrupciones del tratamiento (5).

La pauta posologica debe personalizarse en funcion
de la intensidad del dolor. Una pauta en incremen-
tos de 50 mg/12 h cada 3 dias es adecuada para
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alcanzar el control del dolor en la mayoria de los
pacientes (4).

Los analgésicos coadyuvantes como los antiepi-
Iépticos (pregabalina y gabapentina) y antidepresivos
(duloxetina) se desarrollaron para otra indicacion, pero
han demostrado su utilidad en el tratamiento del dolor
persistente y refractario y especialmente en el DN.

La pregabalina es una sustancia analoga del acido
gamma-aminobutirico utilizada para el tratamiento del
DN periférico que actta disminuyendo la excitabilidad
neuronal central, al unirse a la proteina alfa delta 2 de
los canales de calcio. Ha demostrado su eficacia en los
ensayos clinicos frente al dolor cronico de la neuropatia
diabética y de la neuralgia postherpética [B).

La gabapentina, a pesar de ser parecida al acido
gamma-aminobutirico, no actla sobre dichos recep-
tores sino sobre la subunidad alfa delta 2 de los
receptores de calcio. Su eficacia no solo se comprobo
en pacientes con neuralgia del trigémino, neuralgia
posherpética y neuropatia diabética, sino también en
otras situaciones como la esclerosis multiple y el dolor
oncologico.

Ambos se consideran los antiepilépticos de eleccion
en pacientes con insuficiencia hepatica y en ancianos
por su perfil de seguridad.

La duloxetina es un potente inhibidor selectivo de la
recaptacion de serotonina y noradrenalina. Esta indi-
cada para el manejo del dolor por neuropatia diabética
periférica, la incontinencia de esfuerzo, la fibromialgia
y el dolor musculoesquelético crénico donde incluimos
el dolor por osteoartritis y la lumbalgia (7).

OBJETIVOS

1. Valorar la eficacia analgésica de tapentadol y su
influencia en la calidad de vida en pacientes con
DN.

2. Dilucidar si existe sinergismo analgésico entre
tapentadol y pregabalina, gabapentina o duloxeti-
na para el tratamiento del DN.

3. Buscar si existe correlacion entre los test diag-
nosticos DN4 y Pain Detect.

MATERIAL Y METODOS

Tras aprobacién por el Comité autondmico de ética
de la Investigacion de Galicia, se llevé a cabo un estudio
prospectivo, aleatorizado y controlado con placebo en
80 pacientes que pudimos reclutar con DN cronico
severo con EVA > 8, diagnosticado por el DN4 vy el
Pain Detect.

Los pacientes fueron evaluados en una visita inicial
en la que se registraron parametros como la edad, el
sexo, el diagnéstico, el tipo de DN (puro/mixto), la loca-
lizacion, el tiempo de evolucion, el tratamiento previo, el
DN4, el Pain Detect, la calidad de vida con el BPI y los
posibles efectos secundarios del tratamiento.

Posteriormente, los pacientes fueron separados de
forma aleatoria (mediante un programa informatico) en
cuatro grupos: grupo 1: tapentadol + placebo; grupo 2:
tapentadol + pregabalina; grupo 3: tapentadol + gaba-
pentina; y grupo 4. tapentadol + duloxetina.

Se excluyeron aquellos pacientes que presenta-
ban hipersensibilidad al tapentadol o a alguno de sus
excipientes, situaciones en las que estan contraindi-
cados los principios activos con actividad agonista en
los receptores opioides mu, es decir, pacientes con
depresién respiratoria importante (en ambitos no
controlados o en los que no existen equipos de reani-
macion) y pacientes con asma bronquial aguda o grave
o hipercapnia, pacientes que tienen o se sospecha que
tienen ileo paralitico y pacientes con intoxicacion aguda
por alcohol, hipnoticos, analgésicos que actdan a nivel
central o principios activos psicotropicos.

Todos los pacientes recibieron un consentimiento
informado que tuvieron que firmar para participar en
el estudio.

Salvo los pacientes excluidos por los motivos anterio-
res, todos los demas decidieron participar llevandose a
cabo de forma enmascarada, es decir, ninguno de ellos
SUpPO a qué grupo pertenecia.

En las visitas del primer y tercer mes se evaluaron el
EVA, el DN4, el Pain Detect, el BPI, los efectos secun-
darios y la dosis de los farmacos y en la visita del tercer
mes, se evalud ademas la impresion de mejoria global
por parte del paciente con el PGH.

Con respecto a las dosis, se fueron subiendo cada
3 dias de forma progresiva hasta EVA 3-4.

El analisis estadistico (por protocolo) se realizé
mediante el uso del programa SPSS 14.0 para Win-
dows. Se utilizaron test como el t-Student para la
comparacion de medias, Mann-Whitney para la sig-
nificacién estadistica del porcentaje de mejoria entre
grupos, la prueba no paramétrica de rangos con signo
Wilcoxon para la evolucién de los indicadores y Pearson
y Spearman para establecer correlaciones (p < 0,05).

RESULTADOS

Tras la realizacion del estudio, no se observaron
diferencias significativas en la media de edad de los
pacientes incluidos en cada uno de los grupos.

Del taotal de pacientes incluidos en el ensayo, el 60 %
eran varones y el 40 % mujeres, de los cuales, el 65 %
presentaron DN puro y el 35 % mixto.

Los pacientes con DN puro fueron estadisticamente
mayoritarios en todos los grupos, con excepcion del
grupo 2 donde al tapentadol se le afiadio pregabalina,
en el cual no se encontraron diferencias estadistica-
mente significativas.

La dosis media de tapentadol al mes y a los tres
meses de tratamiento fue menor en el grupo que ade-
mas de tapentadol recibié gabapentina seguido del
grupo que ademas recibid pregabalina sin significacién
estadistica.

La prueba no paramétrica de Kruskal-\Wallis reveld
diferencias significativas entre los cuatro grupos para
la reduccion del DN4 tras 1 mes (p = 0,027) y tras
tres meses de tratamiento (p = 0,014), asi como
para la reduccion del BPI tras 1 mes de tratamiento
(p = 0,002). Estas diferencias se debieron a la mejor
respuesta del grupo 3, cuyo tratamiento se baso en la
mezcla de tapentadol y gabapentina en comparacion
con los otros tres grupos, hecho que quedoé corrobo-
rado tras la correspondiente prueba no paramétrica de
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Mann-Whitney que exhibié diferencias significativas de
p =0,006, 0,003 y 0,000 para la reduccion del DN4
tras 1 mes y tras 3 meses de tratamiento y para la
reduccion del BPI tras 1 mes de tratamiento, respec-
tivamente. Este grupo obtuvo ademas un PGI-l menor
gue el resto, aunque no fue estadisticamente significa-
tivo. Todos los pacientes estuvieron en una puntuacion
de 2 (su estado mejoré considerablemente).

La prueba de Kruskal-Wallis revelé ademas dife-
rencias significativas entre los cuatro grupos, en
la realizacion de actividad (p = O0,003) y en el estado
de &nimo (p = 0,030), pero ya no por un mejor compor-
tamiento del grupo citado anteriormente, sino que en
esta ocasion fue en el grupo que ademas de tapentadol
solo recibié placebo.

El efecto secundario revelado mas frecuentemente
por los pacientes del estudio fue el mareo y 9 pacientes
abandonaron el estudio debido a ello, pero sin diferen-
cias significativas entre los cuatro grupos.

DISCUSION

El dolor crénico influye negativamente sobre la funcio-
nalidad y actividades de la vida diaria de los pacientes
gue lo sufren y supone un alto coste social y econémico,
constituyendo un gran problema de salud y mermando
la calidad de vida de las personas que lo padecen. Por
ello existe una necesidad creciente en la investigacion
de farmacos que puedan ayudar a mitigarlo.

La mayoria de los pacientes del estudio presentan
DN puro con significacion estadistica en los grupos 1,
3 vy 4 (tapentadol + placebo, gabapentina y duloxetina,
respectivamente).

Tras la realizacion de este estudio cuyo objetivo se
centra en investigar la eficacia analgésica de tapentadol
y su influencia en la calidad de vida en pacientes con
DN, en dilucidar si existe sinergismo analgésico entre
tapentadol y pregabalina, gabapentina o duloxetina para
su tratamiento y en buscar si existe correlaciéon entre
los test diagnosticos DN4 y Pain Detect, se demostro
una reduccién del dolor y una mejora de la calidad de
vida con significacion estadistica tras el tratamiento con
tapentadol + gabapentina que, ademas, permitic reducir
los efectos secundarios mas frecuentes de los opioides
(mareo, somnolencia, nduseas, vomitos y estrefimiento)
al utilizar una dosis menor; a pesar de gue el tapentadol
posee mayor tolerancia gastrointestinal y del SNC gra-
cias a su efecto ahorrador mu opioide (5].

En este grupo de pacientes la puntuacion en el test
PGI- con respecto al resto de los grupos fue menor,
aunque sin significacion estadistica. Todos los pacientes
estuvieron en torno a la puntuacion 2, es decir, mucho
mejor del dolor.

Cabe resaltar que se revelaron diferencias esta-
disticamente significativas en los cuatro grupos, en
el incremento de la actividad realizada y en la mejora
del estado de animo con significacion estadistica en
el grupo 1 que ademas de tapentadol solo recibio pla-
cebo.

Para concluir se demostro relacion positiva entre
los test diagnosticos DN4 y Pain Detect en las
221 consultas que se realizaron durante la duracién
del estudio.

Por tanto, podemos concluir que existe sinergismo
con significacién estadistica entre tapentadol y gaba-
pentina, lo que permite reducir la dosis de opioide
y, por ende, sus efectos secundarios, aunque sean
menos relevantes que con otro tipo de opioides y
gue ademas existe correlacion positiva entre los test
diagnosticos DN4 y Pain Detect para el diagnostico
del DN.
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RESUMEN

Objetivo: Determinar la asociacion entre el riesgo
psicosocial, las creencias miedo-evitacion y la discapaci-
dad en pacientes con dolor lumbar crénico inespecifico
(DLCI).

Pacientes y métodos: Estudio transversal observa-
cional analitico. Se reclutaron a pacientes entre 18y
70 afios con DLCI mayor a seis meses. La recoleccion
de datos se realizd mediante cuestionarios en una Unica
sesion. La variable dependiente fue el riesgo psicosocial
y se evaluo con la STarT Back Screening Tool (SBST). La
discapacidad, las creencias miedo-evitacion al trabajo y
a la actividad fisica fueron las variables explicativas. Se
utilizd un modelo de regresion logistica binomial con el
meétodo hacia delante para obtener una estimacion ajus-
tada de la probabilidad de riesgo psicosocial.

Resultados: Fueron incluidos 85 pacientes con DLCI
(edad =42 = 11; 53 % mujeres). Las tasas de prevalen-
cia de riesgo alto, medio y bajo riesgo segin SBST fue
de 16.47 %, 45.88 %y 37.64 %, respectivamente. Los
resultados del modelo de regresion logistica indicaron que
existe una asociacion positiva entre las creencias miedo-
evitacion asociadas al trabajo y la discapacidad. Las razo-
nes de Odds indicaron que a mayor discapacidad (OR =
1.21;1C 95 % = 1.00-1.47) y creencias miedo-evitacion
asociadas al trabajo (OR = 1.13; IC 95 % = 1.06-1.20)
la probabilidad de riesgo psicosocial es mayor.
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ABSTRACT

Objective: To determine the association between
psychosocial risk, fear-avoidance beliefs and disabili-
ty in patients with chronic non-specific low back pain
(CLBP).

Patients and methods: Cross-sectional analytical
study. Patients between 18 and 70 years old with DLCI
greater than six months were recruited. Data collec-
tion was carried out through questionnaires in the first
session. The dependent variable was psychosocial risk
and was assessed with the STarT Back Screening Tool
(SBST). Disability, fear-avoidance beliefs about work and
physical activity were the explanatory variables. A bino-
mial logistic regression model with the forward method
was used to obtain an adjusted estimate of the proba-
bility of psychosocial risk.

Results: 85 patients with DLCI (age = 42 = 11;
53 % women) were included. The prevalence rates of
high, medium, and low risk according to SBST were
16.47 %, 45.88 % and 37.64 %, respectively. The
results of the logistic regression model indicated that
there is a positive association between fear-avoidance
beliefs associated with work and disability. Odds ratios
indicated that the greater the disability (OR = 1.21;
95 % Cl = 1.00-1.47) and fear-avoidance beliefs asso-
ciated with work (OR = 1.13; 95 % Cl = 1.06-1.20), the
greater the probability of psychosocial risk.
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Conclusiones: La presencia de riesgo psicosocial en
pacientes con DLCI estuvo positivamente asociada con
las creencias miedo-evitacion con el trabajo y discapaci-
dad. Se necesitan mas pruebas antes de que los hallaz-
gos puedan trasladarse a los entornos de fisioterapia.

Palabras clave: Dolor lumbar crénico, factores psico-
sociales, miedo-evitacién, discapacidad.

INTRODUCCION

El dolor lumbar es la principal causa de discapacidad
en el mundo y la condicion de dolor musculoesquelético
de mayor prevalencia (1]. Aproximadamente el 90 %
de las personas sufriran de dolor lumbar durante su
vida, particularmente en edades laboralmente produc-
tivas entre los 18 y 65 afos [2]. Se estima que entre
un 7 % y un 10 % pueden desarrollar dolor lumbar
cronico inespecifico (DLCI) (3). El DLCI es multifactorial
e involucra aspectos fisiologicos, afectivos y persona-
les que pueden generar riesgo psicosocial (RPS) (3].
Este Ultimo se define como una respuesta psicologi-
ca negativa que condiciona las actividades laborales
o sociales, y trae como consecuencia un declive en
las relaciones interpersonales y actividades funciona-
les (4]. Por ejemplo, se ha observado que la presencia
de comorbilidades, el estrés psicolégico, las expectati-
vas negativas de recuperacion, las creencias negativas,
el miedo-evitacion, la depresion y las mayores deman-
das ocupacionales son factores determinantes de la
evolucion clinica de pacientes con DLCI [5). De esta
manera, niveles altos de RPS han sido considerados
como predictores de mal pronéstico [6.7].

En la actualidad, se ha destacado la necesidad de
considerar la evaluacion del RPS en pacientes con DLCI
independientemente de su naturaleza mecanica (8];
esto con el objetivo de identificar subgrupos de pacien-
tes segun RPS en Atencién Primaria y poder orientar la
toma de decisiones. Hill y cols. desarrallaron y valida-
ron la herramienta STarT Back Screening Tool (SBST,
por sus siglas en inglés) (9). La SBTS un cuestionario
véalido y confiable para subagrupar a pacientes con
DLCI a través de indicadores pronéstico potencial-
mente modificables con el tratamiento (10)]. La SBST
estratifica en tres categorias el RPS: bajo, medio y
alto riesgo (9). La identificacién temprana de pacientes
gue estan en riesgo de malos resultados clinicos es un
componente importante en el manejo del DLCI (11).
El RPS alto se ha relacionado fuertemente con malos
resultados clinicos en una variedad de entornos de
atencion médica y de la fisioterapia [12]. Varios estu-
dios han probado la efectividad del SBST de predecir
futuras disfunciones en pacientes con dolor lumbar en
el entorno de Atencion Primaria [13]. Por otro lado,
Hill y cols. encontraron que los pacientes estratifica-
dos a travées de la SBST, tratados con videos educativas
y asesoramiento conjuntamente con ejercicios genera-

4 )

Conclusions: The presence of psychosocial risk
in patients with DLCI was positively associated with
fear-avoidance beliefs about work and disability. More
evidence is needed before the findings can be translated
into physical therapy settings.

Key words: Low back pain, psychosocial factors,
fear-avoidance, disability. )

les de movilidad, exhibieron un mejor desempefio en el
Cuestionario de Discapacidad de Roland-Morris y, en
consecuencia, una mejor calidad de vida, menor uso
de los servicios de salud y menor numero de dias de
baja laboral en comparacién con el grupo control no
estratificado (9).

Las creencias de los pacientes sobre su estado de
salud, diagnéstico o tratamiento influyen sobre la adhe-
rencia terapéutica y el pronéstico (14]. Las creencias
pueden generar miedo en pacientes con dolor mus-
culoesquelético, y como consecuencia, aumentar los
niveles de ansiedad y catastrofizacion [15). Ademas,
los pacientes con DLCI con miedo al dolor estaran en
riesgo de desarrollar un comportamiento de evitacion,
lo que podria conducir a una actividad fisica reducida,
mayor discapacidad y ausencia del trabajo [(16]. Por
esta razon, se ha sugerido el uso del Cuestionario de
Creencias Miedo-Evitacion (FABQ, por sus siglas en
inglés) para evaluar la asociacion entre las creencias
de miedo-evitacion y la discapacidad de las actividades
fisicas y laborales en personas con DLCI [(17]. El FABQ
es una medida de resultado que sirve para identificar
a los pacientes con altas creencias miedo-evitacion que
estan en riesgo de discapacidad prolongada [16]). Pun-
tajes altos en FABQ se han asociado con el aumento del
riesgo de retraso en la recuperacion de episodios de
dolor de espalda y mayor ausencia laboral (18].

La deteccion temprana del RPS puede facilitar la
toma de decisiones en la Atencion Primaria [(10). Sin
embargo, a pesar de la relevancia clinica del riesgo RPS
en el DLCI, hasta donde sabemos no existen estudios
realizados que evallen la presencia del RPS en Argenti-
na, como asi tambien la presencia del miedo-evitacion y
la discapacidad en estos pacientes con DLCI. Por esta
razon, el objetivo de esta investigacion fue determinar la
asaociacion entre el RPS, las creencias miedo-evitacion
y la discapacidad en pacientes con DLCI.

METODOS

Disefio del estudio

Este es un estudio transversal analitico. EI Comité
de Etica y de Bioética del Instituto Universitario Italiano
de Rosario aprobo el protocolo de esta investigacion
(nimero de resolucién 26/18).



18 F IMAZ ET AL.

Rev. Soc. Esp. del Dolor, Vol. 31, N.° 1, 2024

Entorno y participantes

Entre noviembre de 2019 y agosto de 2021, se
invitd a participar a pacientes con DLCI del Servicio
de Medicina Fisica y Rehabilitacion del Hospital Provin-
cial de Rosario y los consultorios externos del Hospital
Centenario de Rosario y Hospital Alberdi de Rosario en
Argentina. Fueron elegibles aguellos pacientes entre 18
y 70 anos con DLCI mayor a seis meses de duracion.
Fueron excluidos de participar los pacientes con hernias
del ndcleo pulposo lumbar con compromiso radicular,
enfermedades sistémicas o trastornos neurolégicos
(centrales o periféricos).

Los pacientes potencialmente elegibles fueron invi-
tados a participar en el estudio en su primera sesion
de evaluacion. Posteriormente, todos los participantes
proporcionaron a través del consentimiento informado
su voluntad de participar y estar en conocimiento de
los procedimientos del estudio. La recoleccion de datos
se realizd mediante cuestionarios en la primera sesion.
Ademas de los datos relacionados con las variables
de interés, se recolectaron datos demograficos como
sexo y edad.

Instrumentos de medida

— Riesgo psicosocial: variable cualitativa ordinal de
tres niveles. Para la valoracion de esta variable se
utilizd la SBST version en espafol (11). La SBST
es un cuestionario de 9 items, el cual permite
clasificar a los pacientes en categorias segln sus
puntajes de RPS: riesgo alto, riesgo medio y bajo
riesgo [19]. De estos, los primeros cuatro items
estan relacionados con el dolor referido en las
piernas, la discapacidad y el dolor comérbido de
hombro o cuello, y los otros cinco items confor-
man una subescala psicosocial (items 5-3) que
investiga molestias, catastrofizacién del dolor, mie-
do, ansiedad y depresion (11]). Los pacientes se
clasifican en: alto riesgo de mal pronaéstico, riesgo
medio o de bajo riesgo [20].

— Creencias de miedo-evitacion: variable cuantitati-
va discreta. Para la valoracion de esta variable
se utilizé Fear-Avoidance Beliefs Questionnaire
(FABQ) version en espafiol (21]). Es un cuestiona-
rio autoinformado, valido y confiable de 16 items
para evaluar las creencias miedo-evitacion aso-
ciadas al trabajo y la actividad fisica (18). Este
instrumento tiene una subescala relacionada con
la actividad fisica (FABQ-PA) y otra con el trabajo
(FABB-W). Los resultados del FABG-PA varian de
O a 24 puntos, donde las puntuaciones mas altas
representan un mayor miedo-evitacion relacionado
con la actividad fisica. Ademas, los resultados de
la FABG-W varian de O a 42 puntos [22].

— Discapacidad: variable cuantitativa discreta. Para
la valoracion de esta variable se utilizd el Cuestionario
Roland-Morris version en espafiol (23). Un instru-
mento valido y confiable. Para determinar el grado
de discapacidad con este instrumento, se debe con-
tar el nimero de frases sefialadas por el paciente.
Los valores extremos oscilan entre O (ausencia de
discapacidad por lumbalgia) y 24 (méaxima disca-

pacidad posible). Mide el grado de discapacidad a
partir de las limitaciones funcionales en actividades
de la vida diaria que los pacientes con lumbalgia
suelen natificar. Una discapacidad por debajo de
4 puntos se considera discapacidad leve. Una varia-
cién en la puntuacion solo tiene relevancia clinica si
es de 2 o mas puntos [23).

Analisis estadistico

El analisis estadistico se realizd con el software Sta-
tistical Package for the Saocial Sciences (SPSS, v25.0;
IBM). Las variables continuas se presentan como media
y desviacion estandar. Las variables categoéricas como
ndmero y porcentajes. Se utilizo el test de Chi Cuadrado
de independencia para determinar las diferencias entre
dos variables de tipo cualitativas y el test de ANOVA en
variables cuantitativas. El nivel de significancia fue de
5 % (o = 0,05).

Se utilizé un modelo de Regresion Logistica Binomial
con el método hacia delante de la razon de verosi-
militud para obtener una estimacion ajustada de la
probabilidad de riesgo psicosocial. El porcentaje de
varianza explicada se realizd a través de la prueba
R cuadrado de Nagelkerke y R cuadrado de Cox y
Snell. Se consideré como variable dependiente al
riesgo psicosocial y como variables explicativas a la
discapacidad, creencias miedo-evitacién asociadas al
trabajo y la actividad fisica. La variable dependiente
fue reagrupada en “sin riesgo” para aquellos pacien-
tes clasificados con bajo riesgo, y “con riesgo” para
aquellos con riesgo medio y alto. El nUmero de casos
analizados fue de 85.

RESULTADOS
Participantes

De un total de 95 participantes potenciales, solo
85 pacientes con DLCI aceptaron participar y cum-
plieron los criterios de elegibilidad. La muestra estuvo
compuesta por 40 hombres (47 %) y 45 mujeres
(53 %) con una edad media de 42 = 11 afos.

Datos descriptivos

Las tasas de prevalencia de riesgo alto, medio y
sin riesgo segun SBST fue de 16,47 %, 45,88 %
y 37,64 %, respectivamente. En relacion con la dis-
capacidad, la media de puntajes en el cuestionario de
Roland Morris fue de 14 + 5 puntos. La media de pun-
tajes en el FABQ-W y en FABQ-PA fue de 38 + 17 y
19.7 + 7 puntos, respectivamente. La Tabla | muestra
las caracteristicas de la poblacién segun riesgo psi-
cosocial. No se encontraron diferencias en la edad
(p=0,584)y sexo (p = 0,048) de los pacientes segln
nivel de riesgo psicosocial. Por otro lado, se obtuvie-
ron diferencias estadisticamente significativas segun
nivel de riesgo psicosocial en las variables discapa-
cidad (p < 0,001), creencias miedo-evitacion con el
trabajo (p < 0,001) y la actividad fisica (p < 0,001).
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Resultados principales

El ajuste del modelo de regresion logistica binomial
indicé que el mejor modelo fue aquel que contiene las
variables explicativas: creencias miedo-evitacion con el
trabajo y discapacidad (probabilidad asociada = 0O,135).
El modelo de regresion logistica binomial (Tabla Il)
resultd ser significativamente confiable (x°= 36,835;
p =0,000). Ademas, el modelo explico entre un 35,2 %
y 59,5 % de la varianza de la variable RPS, segun las

pruebas de Cox & Snell y Nagelkerke, respectivamen-
te. El modelo pronosticé correctamente el 71,4 % de
los casos sin RPS y el 98,6 % de los casos con RPS.
Los resultados del modelo indicaron que existe una
asociacion positiva entre las creencias miedo-evitacion
asociadas al trabajo y la discapacidad. Las razones de
Odds indicaron que a mayor discapacidad (OR = 1,21;
IC 95 % = 1,00-1,47) y creencias miedo-evitacion aso-
ciadas al trabajo (OR = 1,13; IC 95 % = 1,06-1,20) la
probabilidad de RPS es mayor.

TABLA |
CARACTERISTICAS DE LA POBLACION SEGUN NIVEL DE RIESGO PSICOSOCIAL

. Riesgo psicosocial®
Variables - - Valor de p
Bajo Medio Alto

Muestra total, nUmero (%) 14 (16,4) 39 (45,8) 32 (37.6) <0,001e
Sexo

Mujeres, nimero (%) 11 (24) 16 (36) 18 (40) 0.048¢

Hombres, nimero (%) 3 (8) 23 (58) 14 (35) ’
Edad, media (DS) 41,2 (11,0) | 43,7 (11,6) |41,3(9,7) |0,584¢
Discapacidad, media (DS)° 9,8 (3.,7) 13,7 (4,6) |16,6 (3,7) |<0,001e
Creencias miedo-evitacion con el trabajo, media (DS)® | 16,4 (14,1) | 40,9 (13,5) | 44,9 (14,2) | <0,001¢
Cr‘ee_nmas miedo-evitacién con la actividad fisica, 13.3(8,3) |19.5(5.8) |20.8(6.3) |<0,001°
media (DS)°

aStart Back Screnning tool. ®Cuestionario de Roland Morris. cCuestionario de creencias miedo-evitacion.
9Test de Chi Cuadrado de independencia. ¢Test de ANOVA. DS: desviacién estandar.

COEFICIENTES DE LAS VARlABLESTé\?L_l‘_QUg\DAS CON REGRESION LOGISTICA
B | B | e gl se | Bem o2 ree 2Pl
estandar Inferior | Superior
FABQ subescala de trabajo 0,119 | 0,033 12,842 |1 |0,000 (1,127 1,055 1,202
Cuestionario Roland Morris | 0,191 | 0,098 3,833 1 10,050 | 1,211 1,000 1,467
Constante -4,256 | 1,475 8,327 1 10,004 0,014 - -

R cuadrado de Cox y Snell: 0,352. cuadrado de Nagelkerke: 0,5395. gl: grados de libertad. IC: intervalo de confianza.

DISCUSION
Principales resultados

El objetivo de este estudio fue determinar la aso-
ciacion entre el RPS, las creencias miedo-evitacion
y la discapacidad en pacientes con DLCI. Nuestros
resultados indican que la presencia de RPS en pacien-

tes con DLCI estéd asociada positivamente con las
creencias miedo-evitacion con el trabajo y la disca-
pacidad. Demostramos que en un escenario en que
las variables explicativas se mantengan constantes,
el aumento en una unidad en el puntaje de FABG-W
o en Cuestionario de Roland-Morris aumenta las pro-
babilidades de tener RPS en 1,13y 1,21 veces mas,
respectivamente.
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De nuestro conocimiento no existen estudios trans-
versales que hayan evaluado la asociacion entre el RPS
segun SBST y las creencias miedo-evitaciéon en pacien-
tes con DLCI. Sin embargo, el estudio de las creencias
miedo-evitacion y la discapacidad ha mostrado asocia-
ciones y correlaciones que podrian explicar nuestros
resultados. Por ejemplo, una revisién sistematica
encontro asociacion entre creencias miedo-evitacion,
dolor, discapacidad y menor retorno al trabajo en dos
de los cinco estudios en pacientes con DLCI (24). Por
otro lado, otra revision sistematica demostré a par-
tir de cuatro estudios de cohorte, que los puntajes
altos en FABQ-W son predictores de no regresar al
trabajo en pacientes con dolor lumbar no especifico
(OR = 1,05-4,64). Ademaéas, dos estudios reciente-
mente publicados, han observado que en pacientes
con dolor lumbar crénico las creencias miedo-evitacion
son predictoras de la calidad de vida y la discapacidad
25,26).

Por otra parte, nuestros resultados indican que las
creencias miedo-evitacion relacionadas con el trabajo
aumentan en mayor proporcion el RPS. En este sentido,
la presencia de creencias miedo-evitacion relacionadas
con el trabajo se han asociado fuertemente con la inter-
ferencia del dolor en las actividades de la vida caotidiana
y a la no respuesta al tratamiento, en términos de
reduccion del dolor y mejora de la discapacidad a los
12 meses en pacientes con DCLI [16]. Panhale y cols.
observaron una alta correlacion en mayores puntajes
entre la FABQ y la limitacion de la actividad de la vida
diaria en pacientes con DLCI (27]. Esto puede deber-
se a que los factores psicosociales abarcan un amplio
conjunto de experiencias, que incluyen la adversidad, el
aislamiento, soledad y creencias erréneas con respecto
al movimiento y el dolor lumbar.

La deteccion temprana de RPS ha sido recomenda-
da para identificar a los pacientes que pueden estar en
riesgo de malos resultados clinicos y como un méto-
do potencial para mejorar la eficiencia y la eficacia
de la atencion clinica (9). La presencia de RPS alto
es predictor de discapacidad [6). Beneciuk y cols., en
un estudio de cohorte, observaron que puntuaciones
altas de SBTS conjuntamente con la FABQ dan una
prediccion de discapacidad a los 4 y 6 meses [28].
La prediccion de los resultados clinicos mediante el
uso de estas escalas puede proporcionar informacion
importante para la toma de decisiones clinicas para
el seguimiento del tratamiento [13]. Otros estudios
sugieren que la SBST también puede tener un uso
potencial como medida de seguimiento del tratamien-
to para los resultados relacionados con la discapacidad
del dolor lumbar en la atencion ambulatoria de pacien-
tes con DLCI (13].

Fortalezas y limitaciones

Los hallazgos de este estudio contribuyen al acotado
espectro de evidencia cientifica disponible, respecto a
la asociacion del RPS segun SBST con los factores
psicosociales. Nuestros hallazgos proporcionan esti-
maciones de la prevalencia del RPS y asociaciones que
pueden ayudar a los clinicos en la toma de decisiones.
Sin embargo, este estudio tiene algunas limitaciones

necesarias de explicitar. En primer lugar, no se realizo
un calculo de tamarfio muestral a priori, lo que podria
impactar en el poder estadistico de los resultados del
analisis de regresion logistica. En segundo lugar, futuras
investigaciones deberian considerar evaluar factores de
confusién como el nivel educativo, el indice de masa
corporal, la ocupacién, las comorbilidades, especial-
mente comorbilidades psiquiatricas, como ansiedad y
depresion. Por ejemplo, la evaluacion de las comorbili-
dades ha permitido reconocer subgrupos de pacientes
con DLCI (29). Por otro lado, explorar las creencias
miedo-evitacion con un cuestionario puede ser reduc-
cionista. Una forma de subsanar esta situacion podria
ser la incorporacion de entrevistas o grupos focales en
estudios de métodos mixtos.

Implicancias clinicas

Los resultados de nuestra investigacion refuerzan
la necesidad de la evaluacion del RPS en pacientes
DLCI. En este sentido, los fisioterapeutas deberian
estar capacitados para identificar y abordar el RPS
en los sistemas de atencion médica. Para esto, es
necesaria la utilizacion de instrumentos estandari-
zados, dado las diferencias en la deteccion del RPS
gue se han observado entre fisioterapeutas (30)]. Por
ejemplo, factores como el género, la inteligencia social
y emocional parecen influir en la probabilidad de iden-
tificar el riesgo de cronicidad (30)]. Por esta razon, la
SBST es una herramienta valida, confiable y de facil
aplicacién que podriamos recomendar para evaluar el
RPS en pacientes con dolor lumbar en entornos de
fisioterapia.

Desde la perspectiva del modelo miedo-evitacion, la
discapacidad es una consecuencia dentro de un bucle
de ansiedad, miedo y conductas de evitacion [31].
Basado en lo anterior, nuestros resultados sugieren
que la evaluacion de las creencias miedo-evitacion
puede ser una oportunidad para identificar factores
modificables, minimizar el riesgo de cronicidad de
los sintomas y disminuir la discapacidad en pacientes
con DLCI. Esto se encuentra en linea, con la recomen-
dacion de clasificar en subgrupos a los pacientes segin
sus creencias miedo-evitacion, como “evitadores mal
informados”, “evitadores del dolor” y “pacientes evitado-
res afectivos” [32)]. Estos subgrupos permiten orientar
el tratamiento hacia la educacion, el ejercicio o la tera-
pia de exposicion (32). Finalmente, la evaluacién de las
creencias miedo-evitacion relacionadas con la actividad
fisica o el trabajo, resalta la necesidad de una evalua-
cion y tratamiento contexto-dependiente.

CONCLUSION

La presencia de riesgo psicosocial en pacientes con
dolor lumbar crénico inespecifico estuvo pasitivamen-
te asociada con las creencias miedo-evitacion con el
trabajo y discapacidad. Aunque los hallazgos de este
estudio tienen implicancias potenciales para los entor-
nos de Atencion Primaria, se necesitan mas pruebas
antes de que los hallazgos puedan trasladarse a los
entornos de fisioterapia.
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RESUMEN

Objetivos: La vida sexual es un aspecto fundamental de
la calidad de vida de los seres humanos y el dolor cronico
puede presentarse como una patologia que compromete
significativamente la calidad de vida. Este estudio investi-
ga la influencia del dolor lumbar crénico no oncolégico,
su tratamiento, aspectos sociodemograficos de estas
personas y otras patologias que pueden repercutir en la
funcion sexual.

Meétodos: Estudio descriptivo transversal centrado en
el comportamiento sexual de hombres con dolor lumbar
cronico. La muestra se obtuvo de consultantes al Instituto
Caldense de Medicina del Dolor. Se les administré una
encuesta utilizando la Escala Visual Analogica (EVA) que es
ampliamente utilizada para caracterizar mejor los principa-
les componentes del dolor y obtener el indice internacional
de funcion eréctil-15 Chile. Los datos fueron obtenidos en
una sola entrevista y analizados en IBM-SPSS.

Resultados: Muestra constituida por 40 pacientes
dolor lumbar no-oncolégico. De estos, la edad media fue
52,9 afios (SD 13,8), de los cuales el 80 % eran de un
estrato socioeconémico bajo, el 85 % tenian una pareja
estable, el 40 % no culminé estudios de bachillerato y el
20 % obtuvieron titulo de bachilleres, los demas accedie-
ron a algin grado de educacion superior. La mediana de
duracion del dolor es 5 afios (IGR 2,2-9,7), 92,5 % con-
siderd su dolor moderado-severo (EVA); el 50 % considerd
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ABSTRACT

Objectives: Sexual life is a fundamental aspect of the
quality of life of human beings and chronic pain can
present as a pathology that significantly compromises
quality of life. This study investigates the influence of
chronic non-oncological low back pain, its treatment,
sociodemographic aspects of these people and other
pathologies that can impact sexual function.

Methods: Cross-sectional descriptive study focused
on the sexual behavior of men with chronic low back
pain. The sample was obtained from consultants at
the Instituto Caldense de Medicina del Dolor. They
were administered a survey using the Visual Analogue
Scale (VAS) which is widely used to better characterize
the main components of pain and obtain the inter-
national index of erectile function-15 Chile. The data
were obtained in a single interview and analyzed in
IBM-SPSS.

Results: Sample consisting of 40 non-oncological
low back pain patients. Of these, the mean age was
52.9 years (SD 13.8), of which 80 % were from a low
socioeconomic stratum, 85 % had a stable partner,
40 % did not complete high school studies and 20 %
obtained a bachelor's degree. high school graduates,
the others accessed some degree of higher education.
The median duration of pain is 5 years (IGR 2.2-9.7),
92.5 % considered their pain moderate-severe (VAS);
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gue requeria atencion sexologica profesional, el 72,5 %
tenian otro tipo de enfermedad asociada al dolor crénico,
a saber (enfermedades de riesgo cardiovascular 45 %,
enfermedades de salud mental 32,5 %, entre otras). La
mayoria de los pacientes tenian tratamiento multimodal,
entre estos el 65 % de la poblacién recibio tratamiento
con una terapia farmacologica opioide, el 40 % anticon-
vulsivantes, el 37,5 % antidepresivos y el 30 % restante
otros medicamentos. La prevalencia de disfuncién sexual
global (alteracion de la libido, disfuncién eréctil y altera-
cion del orgasmo) fue 45 %, no obstante, al considerar
cada factor individual, se encuentra una prevalencia de
disfuncion eréctil, orgadsmica e insatisfaccion con la sexua-
lidad (De0S) del 57,5 % y una disminucién de la libido del
47,5 %. De las personas en tratamiento con opioides,
el 65,4 % presentan DeOS y el 46,2 % presentan baja
libido, de los usuarios en tratamiento con anticonvulsivan-
tes, el 68,8 % presentan DeOS y el 62,5 % baja libido,
para aquellos en manejo con antidepresivos el 66,7 %
presentan DeOS al igual que baja libido.

Discusion: Este estudio se realizd en pacientes con
dolor lumbar crénico no oncolégico, en ellos la disfun-
cion sexual es mayor que en la poblacion sin dicha afec-
cion; entre mayor edad, hay mayor prevalencia de DeOS.
Por otro lado, cuanto més intenso es el dolor y por mas
tiempo (5 afios 0 mas), mayor es la prevalencia de disfun-
cion sexual. En cuanto a los tratamientos usados, el mas
comun incluye opioides, que pueden tener alta prevalencia
de DeOS vy baja libido, asimismo, el uso de anticonvulsi-
vantes y antidepresivos también podrian ocasionar altas
prevalencias de disfuncion sexual global. Estos resultados
sefalan la importancia de indagar la vida sexual de pacien-
tes con dolor lumbar crénico durante su tratamiento, por
lo que se considera pertinente ampliar la investigacion
en la sexualidad de pacientes con afecciones dolorosas
con mayor profundidad, asi como la continuidad de pro-
yectos en esta linea de investigacion, lo que permitiria
un adecuado conocimiento, innovacién y un tratamiento
realmente integral para el paciente, que garantice una
mejor calidad de vida.

Palabras clave: Dolor cronico, dolor lumbar, sexuali-
dad, funcion sexual, disfuncion sexual.

INTRODUCCION

La vida sexual es un aspecto fundamental de la cali-
dad de vida de la persona [1]. En medio de ello, el dolor
cronico aparece como una patologia que la obstaculiza.
Adicionalmente, la vida sexual es uno de los ambitos
gue se espera tenga mayor compromiso y dificultades.
Ahora bien, aun con el esfuerzo investigativo realizado
en cada region, existe una brecha que impide describir
la influencia de tal patologia en el funcionamiento sexual
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50 % considered that they required professional sex-
ological care, 72.5 % had another type of disease
associated with chronic pain, namely (cardiovascular
risk diseases 45 %, mental health diseases 32.5 %,
among others). Most patients had multimodal treat-
ment, among these 65 % of the population received
treatment with opioid pharmacological therapy, 40 %
anticonvulsants, 37.5 % antidepressants and the
remaining 30% other medications. The prevalence of
global dysfunction (libido disturbance, erectile dysfunc-
tion and orgasm disturbance) was 45 %, however, when
considering each individual factor, there was a preva-
lence of erectile, orgasmic dysfunction and dissatisfac-
tion with sexuality (DeOS) of 57.5 % and a decrease in
libido of 47.5 %. Of the people in treatment with opioids,
65.4 % present De0S and 46.2 % present low libido,
of the users in treatment with anticonvulsants, 68.8 %
present De0S and 62.5 % have low libido, for those in
treatment with antidepressants 66.7% present De0S
as well as low libido.

Discussion: This study was conducted in patients
with chronic non-cancer low back pain, in whom sexual
dysfunction is greater than in the population without this
condition; the older you are, the greater the prevalence
of DeOS. On the other hand, the more intense the pain
and for longer (5 years or more), the greater the prev-
alence of sexual dysfunction. Regarding the treatments
used, the most common includes opioids, which can
have a high prevalence of DeOS and low libido, likewise,
the use of anticonvulsants and antidepressants could
also cause high prevalences of global sexual dysfunction.
These results point out the importance of investigating
the sexual life of patients with chronic low back pain
during their treatment, so it is considered pertinent
to expand research into the sexuality of patients with
painful conditions in greater depth; as well as the con-
tinuity of projects in this line of research, which would
allow adequate knowledge, innovation and a truly com-
prehensive treatment for the patient, which guarantees
a better quality of life.

Keywords: Chronic pain, low back pain, sexuality,
sexual function, sexual dysfunction.

J

de las personas. No obstante, en 2021 se publico
una revision sistematica de estudios internacionales,
elaborada por la Universidad Tecnologica de Sidney,
Australia (2], en la que se encuentra que la mayoria
de los pacientes con dolor musculoesquelético cronico
presentan problemas con su sexualidad, alli se resal-
ta la gran heterogeneidad entre los estudios que, al
evaluar diferentes mecanismos de dolor, aportan resul-
tados confusos y que no eran comparables entre ellos
3-12). A nivel latinoamericano, solo se encuentran
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dos estudios que hacen referencia a la vida sexual
de pacientes con dolor musculoesquelético cronico,
uno de ellos de Brasil [13], es de tipo cualitativo e
indaga por las consideraciones de los pacientes. Por
otro lado, otro estudio de Brasil (14] se centra en la
funcion sexual de mujeres con dolor musculoesquelé-
tico croénico. Finalmente, en Colombia hay carencia de
investigaciones en este ambito. Por ello, la presente
investigacion busca describir cual es el comportamien-
to de la funcién sexual de hombres con dolor lumbar
cronico no oncolégico que acuden a consulta en una
institucion de Manizales, determinando el grado de
compromiso y la influencia del tratamiento de dolor
sobre la sexualidad.

MATERIAL Y METODOS

Estudio exploratorio, cuantitativo de corte transver-
sal, con nivel descriptivo y observacional. Este estudio
recibio la aprobacion ética (comité de bioética CBCS-
018) del Comité de Bioética de la Facultad de Ciencias
para la Salud de la Universidad de Caldas, Manizales,
Colombia, el 29 de marzo de 2022. Muestra por con-
veniencia, conformada por pacientes que asistian a cita
de control en el Instituto Caldense de Medicina del Dolor
(lcalmed) y que se encontraban en la Clinica Psiquiatrica
San Juan de Dios (CSJD) de la ciudad de Manizales
entre el 1 de abril de 2023 y el 31 de diciembre de
2023. Se les informa sobre el estudio a aquellos usua-
rios que eran mayores de 18 afios, presentaban dolor
lumbar de cualquier origen y tipo de dolor durante mas
de 3 meses y que habian tenido actividad sexual en los
ultimos 10 afos; adicionalmente, se excluyeron aque-
llos hombres que se encontraban en terapia sexologica,
consumo activo de inhibidores de la fosfodiesterasa 5,
testosterona, prostaglandina E1, antecedente perso-
nal de cancer, hiperprolactinemia y cirugia prostatica.
Si el usuario accedia a participar en la investigacion,
se le entregaba un sobre con el consentimiento infor-
mado, encuesta de caracterizacion del dolor, donde se
encontraba una pregunta particular, que indagaba si el
paciente consideraba necesitar ayuda para mejorar la
relacion sexual e indice internacional de funcion eréctil
validado en Chile (IIEF) (15] (Anexo 1). Finalmente se
tabularon los datos a una matriz del programa IBM-
SPSS-25 [16) para sistematizarlos y se realizo el anélisis
de variables y diagnésticos correspondientes.

Se realizaron pruebas estadisticas de Kolmogo-
rov-Smirnov y Shapiro-Wilk (17] para evaluar las
distribuciones de todas las variables, de acuerdo a si
tenian valores mayores o menor a 50 [17]. Los datos
categoricos se presentan como porcentaje, los datos
continuos se presentan como medias y desviaciones
estandar (SD) cuando corresponde a una distribucion
normal y medianas con sus respectivos rangos inter-
cuartiles cuando presentan distribucién no normal. Se
realizaron pruebas de significancia estadistica para la
asociacién de variables categoéricas, dadas por Chi cua-
drado de Pearson y prueba exacta de Fisher de acuerdo
a los valores esperados en la tabla. La significancia de
estas pruebas se representa por el valor de p descrito
cuando corresponda.

RESULTADOS

La muestra total fue de 40 pacientes, de los cuales
3 pertenecian a la Clinica Psiquigtrica San Juan de
Dios CSJD y 37 al Instituto Caldense de Medicina del
Dolor Icalmed. Se tomaron diferentes variables socio-
demogréficas, las cuales se presentan en la Tabla .
El 85 % de los participantes referian tener una pareja
sentimental estable en el momento de diligenciar la
encuesta. De estos, el 42,5 % calificaron su relacion
como buena o muy buena; no obstante, el 50 % refiere
necesitar ayuda para mejorar su relacion y sexualidad.

TABLA |
CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS DE
LA POBLACION. RESULTADQS DE PREVALENCIA
PARA CADA UNA DE LAS VARIABLES
SOCIODEMOGRAFICAS INDAGADAS

Variables Muestra = 40
Edad: media (SD) 52,9 (13,8)
Estado civil: n. (%)
Soltero 7(17,9)
Unién libre 5 (12,9)
Casado 25 (62,9)
Divorciado 2 (B)
Viudo 1(2,5)
Nivel educativo: n. (%)
Basica incompleta 16 (40)
Bachiller 8 (20)
Técnico 5(12,9)
Profesional 11 (27.,5)
Nivel socioeconémico:
n. (%)
Bajo 32 (80)
Medio 3(7.9)
Alto 5(12,9)

SD: desviacion estandar de la media. n: nimero de
personas en esa condicion.
Fuente: Elaboracion propia.

La mediana de afos con presencia de dolor lumbar
fue de 5,0 (IGR 2,2-9,7); el 95 % de los pacientes
manifiesta presentar dolor adicional en otra parte del
cuerpo; a saber, miembros inferiores 32,5 %, dorso
15 % y region glitea 12,5 %. En el momento de dili-
genciar la encuesta, de acuerdo con la Escala Visual
Analoga (18] todos los pacientes tenian algin grado de
dolor, se encontré una prevalencia del 7,5 % para el
dolor leve, un 47,5 % dolor moderado y una intensidad
severa para el 45 % de los encuestados. Por ltimo,
todos los pacientes tenian algun tipo de tratamiento
farmacolégico, sin embargo, la mayoria tenian trata-
miento multimodal; a saber, de tipo opioides el 65 % de
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la muestra, anticonvulsivantes el 40 %, antidepresivos
el 37,5 %, paracetamol + cafeina el 20 % y relajantes
musculares el 10 %.

Las puntuaciones totales del IIEF aplicado, mas las
puntuaciones de cada uno de los factores que este
evalla, se presentan en la Tabla Il. De acuerdo con los
puntajes de corte establecidos por el instrumento se
encontré: prevalencia de disfuncion sexual global del
45 %; alteracion del factor 1, denominado disfuncion
eréctil-orgasmica e insatisfacciéon sexual (DeQ0S) en el
57,5 % del a poblacién encuestada; y alteracion del
factor 2, denominado disminucion del deseo sexual en
el 47,5 %.

Para las personas esta poblacion afectada, se deter-
min6 el grado de compromiso en la funcion sexual
global y para cada uno de los factores que se presenta
en la Figura 1.

Se realizaron algunas pruebas de asociacion libre,
las cuales por el tamafio de muestra pequefio no son
estadisticamente significativas, pero muestran tenden-
cias de asociacion. A saber, asociacion de De0S de
acuerdo con el tiempo con presencia de dolor se refleja
en la Figura 2; la asociacion de DeOS con la intensidad
del dolor se encuentra en la Figura 3. Finalmente, la
asociacion entre presencia de De0S y bajo deseo sexual
con el uso de los 3 medicamentos utilizados con mayor
frecuencia, en la Figura 4 y 5, respectivamente.

TABLA Il
PUNTUACIONES DEL INDICE INTERNACIONAL DE FUNCION ERECTIL. PUNTUACION TOTAL
Y PARA CADA UNO DE LOS FACTORES DEL INDICE INTERNACIONAL DE FUNCION ERECTIL,
CON SUS RESPECTIVAS MEDIDAS DE TENDENCIA CENTRAL Y VALORES EXTREMOS

Media 43,9 36,9 6,9
SD 19,8 18,7 2,4
Minimo 3 1 1

Maximo 74 64 10

SD: desviacion estandar de la media.
Elaboracion propia.

Fig. 1. Grado de compromiso de la funcién sexual.
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90,00 %
78,60 %
80,00 %
o 66,70 %
70,00 % 60,00 % 62,50 %
60,00 %
50,00 % 40,00 % 23750 %
40,00 % 33,30 % ’
30,00 % 21,40 %
20,00 %
10,00 %
0,00 %
<1 afio 1la<5aios 5a< 10 afos > 10 afios
=3 n=15 n=14 n=2§8
No problema sexual Problema sexual
p: 0,15.

Elaboracién propia.

Fig. 2. Asociacion de DeOS de acuerdo con el tiempo con presencia de dolor.

80,00 %
70,00 %
60,00 %
50,00 %
40,00 %
30,00 %
20,00 %
10,00 %
0,00 %

Leve Moderado
n=3 n=19

33,33 % 52,60 %

66,66 % 47,40 %
Sin DeOS DeOS

Severo
n=18
33,30 %
66,70 %

p: 0,46.
Elaboracion propia.

Fig. 3. Asociacién DeOS con la intensidad del dolor.
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No opioide 42,90 % 57.10 %
Si opioide 34,60 % 65,40 %
No antidepresivo 48,85"%0 %
Si antidepresivo 33,30 % 66,70 %
No anticonvulsivante 28:88 Z//Z
Si anticonvulsivante 31,30 % 68,80 %

0,00 % 10,00 % 20,00 % 30,00 % 40,00 % 50,00 % 60,00 % 70,00 % 80,00 %
Problema sexual No problema sexual

p: 0,38. Uso de antidepresivos. p: 0,36. Uso de opioides. p: O, 16.
Elaboracion propia.

Fig. 4. Asociacion DeOS y el uso de medicamentos. Uso o no de anticonvulsivantes.

No opioide 28’8822
Si opioide 46,20 ?3,80 %
No antidepresivo 36,00 % 64,00 %
Si antidepresivo 33,30 % 66,70 %
No anticonvulsivante 37,50% 62,50 %
Si anticonvulsivante 37,50 % 62,50 %

0,00 % 10,00 % 20,00 % 30,00 % 40,00 % 50,00 % 60,00 % 70,00 % 80,00 %
Bajo deseo sexual Deseo sexual

p: O0,21. Uso de antidepresivos. p: O0,06. Uso de opioides. p: O,81.
Elaboracion propia.

Fig. 5. Asociacién bajo deseo sexual y el uso de medicamentos. Uso o no de anticonvulsivantes.
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DISCUSION

La prevalencia de disfuncion sexual global y De0S
encontrada en la poblacién estudiada fue del 45 %
y del 57,5 %, respectivamente, que es mayor a la
reportada en la poblacion general colombiana [19].
Considerando estudios a nivel internacional que
evallan la funcion sexual en pacientes con dolor mus-
culoesquelético cronico, se encuentra que casi todos
los estudios de la revision sistematica (2) reportaban
algun grado de afeccion sobre la funcion sexual de
las personas participantes, sin embargo, cada estudio
realizé una valoracién de la funcién sexual por medio de
diferentes tipos de instrumentos, incluso algunos crea-
dos especificamente para esos estudios, maotivos por
los cuales no se pueden comparar directamente los
resultados de otros estudios con los reportados en
la actual investigacion. La investigacion actual genera
unos resultados a nivel local, los cuales sugieren una
importante prevalencia de disfuncion sexual en perso-
nas con dolor lumbar crénico no oncoldgico, los cuales
pueden ser debido a multiples causas, como son fac-
tores propios sociodemograficos (20-23], patologias
de base de cada individuo (24-26], e inclusive el tra-
tamiento formulado para el contral del dolor (27,28).
Dado que en Colombia no se han realizado este tipo de
investigaciones, se resalta la originalidad del presen-
te estudio, por ello se realiza una investigacion inicial
de tipo transversal y observacional para tener un pri-
mer acercamiento a la sexualidad de los pacientes con
dolor crénico. No obstante, es importante resaltar
gue, dado el pequefio tamafo de la muestra, la caren-
cia de seguimiento a los pacientes, el desconocimiento
de la funcion sexual previa a la realizacion de la encues-
ta y previo al inicio del dolor lumbar croénico, sumado a
la posible presencia de otras enfermedades de base,
como por ejemplo de tipo cardiovascular y sus tra-
tamientos propios, (los cuales por si mismo podrian
generar algin grado de De0S), son factores que gene-
ran importantes limitaciones para tener resultados
estadisticamente significativos y que impiden tener

una relacion causal especifica. Este estudio permite
reconocer que la funcion sexual de los hombres con
dolor lumbar croénico se puede ver comprometida por
multiples razones, por ello se abre un nuevo campo
de investigacion para determinar posible relacion cau-
sal con condiciones sociodemograficas, antecedentes
personales y tratamiento especifico para el dolor. Con
la presente investigacion se contribuye a la identifica-
cion y sensibilizacion del personal de salud sobre las
implicaciones que puede tener el dolor lumbar crénico
sobre el comportamiento de la funcién sexual, cuyo
grado de compromiso es variable y puede ser influen-
ciado por multiples factores, entre ellos el tratamiento
de dolor; generando disminucion y alteracion en la
calidad de vida de las personas con dolor [1].
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ANEXO 1

Escala internacional de disfuncion eréctil adaptada a la poblacion chilena IIEF-Ch

RopoLro HErRNANDEZ, TATIANA THEEME Y FERNANDO ARAOS

Cuestionario de funcionamiento sexual

o[ T 1]

No completar

Instrucciones:

Encierre en un circulo segun corresponda. Marque una sola opcion por cada item

1. | Durante las Ultimas 4 semanas, ¢con qué frecuencia logré una ereccién durante la actividad sexual?

0 1
No tuvo actividad sexual Nunca

2

Casi nunca

3 4 5
Algunas veces Casi siempre Siempre

2. | Durante las Ultimas 4 semanas, ¢con qué frecuencia fue suficiente la rigidez de su

ereccion para la penetracion?

0 1
No tuvo actividad sexual Nunca

2

Casi nunca

3 4 5
Algunas veces Casi siempre Siempre

(Continua en la pagina siguiente]
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ANEXO 1 (Cont.)

Escala internacional de disfuncién eréctil adaptada a la pobalcién chilena IIEF-Ch

RoboLro HERNANDEZ, TATIANA THIEME Y FERNANDO ARAOS

Cuestionario de funcionamiento sexual

o[ TT 1]

No completar

Instrucciones:
Encierre en un circulo segin corresponda. Marque una sola opcién por cada item
3. | Durante las Ultimas 4 semanas, al intentar la penetracion de su pareja, ¢con qué frecuencia lo logro?
0 1 2 3 4 5
No intenté una relacién sexual Nunca Casi nunca Algunas veces Casi siempre Siempre
4. | Durante las Ultimas 4 semanas, ¢con qué frecuencia logré mantener la ereccion después de la penetracion?
0 1 2 3 4 5
No intentd una penetracion Nunca Casi nunca Algunas veces Casi siempre Siempre
5 Durante las Ultimas 4 semanas, durante la penetracion de su pareja, ¢cual fue el grado de dificultad para mantener
" | la ereccion hasta completar la relacion sexual?
0 1 2 3 4 5
. , ) Sumamente e e Ligeramente e
No intentd una relacion sexual e Muy dificil Dificil g No fue dificil
dificil dificil
6. | Durante las Ultimas 4 semanas, ¢cuantas veces intentd la penetracion de su pareja?
@] 1 2 3 4 5
Ninguna 1 a 2 veces 3 a 4 veces 5 a B veces 7 a 10 veces 1 0 mas veces
7 Durante las Ultimas 4 semanas, cuando intentd la penetracion de su pareja, ¢con que frecuencia resultd satisfactoria
" | para usted?
0 1 2 3 4 5
No intentd una penetracion Nunca Casi nunca Algunas veces Casi siempre Siempre
8. | Durante las Ultimas 4 semanas, ¢cuanto ha disfrutado de la penetracion de su pareja?
0 1 2 3 4 5
No intenté una penetracion Nada No mucho Suficiente Mucho Muchisimo
9 Durante las Ultimas 4 semanas, durante la actividad sexual general (penetracion, caricias sexuales, juegos sexuales
" | y/0 masturbacion), ¢con qué frecuencia eyacul6?
0 1 2 3 4 5
No tuvo actividad sexual Nunca Casi nunca Algunas veces Casi siempre Siempre
10. Durante las Ultimas 4 semanas, durante la actividad sexual general (penetracion, caricias sexuales, juegos sexuales
y/0 masturbacion), ¢con qué frecuencia tuvo una sensacion de orgasmo (con o sin eyaculacion)?
@] 1 2 3 4 5
No tuvo actividad sexual Nunca Casi nunca Algunas veces Casi siempre Siempre
11. | Durante las Ultimas 4 semanas, ¢con qué frecuencia ha sentido el deseo de tener una experiencia sexual?
1 2 3 4 5
Nunca Casi nunca Algunas veces Casi siempre Siempre
12. | Durante las Ultimas 4 semanas, ¢como calificaria su nivel de deseo de tener una experiencia sexual?
0 1 2 3 4 5
Ausente Muy bajo Bajo Moderado Elevado Muy elevado
13. | Durante las Ultimas 4 semanas, ¢cuél ha sido el grado de satisfaccién con su vida sexual en general?
1 2 3 4 5
Muy Moderadamente | Mas o menos | Moderadamente Muy
satisfecho satisfecho satisfecho satisfecho satisfecho
14. | Durante las Ultimas 4 semanas, ¢cual ha sido el grado de satisfaccion experimentado por usted al penetrar a su pareja?
0 1 2 3 4 5
No intento una penetracion Muy I\/Ioder.adamente I\/Iésp menaos Moder‘.adamente Muy
satisfecho satisfecho satisfecho satisfecho satisfecho
15. | Durante las Ultimas 4 semanas, ¢como calificaria la confianza que tiene en poder lograr y mantener una ereccion?
0 1 2 3 4 5
Ausente Muy bajo Bajo Moderado Elevado Muy elevado
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RESUMEN

El dolor que se presenta posterior a la cirugia, y que
persiste mas de 3 meses, es una de las complicacio-
nes gque mas repercusiones tiene en la calidad de vida
y bienestar psicologico del paciente ademas de repre-
sentar un gasto importante para el sistema de salud. El
conocimiento de sus desencadenantes es clave para la
prevencion y el abordaje efectivo del mismo. Esta revision
narrativa se llevd a cabo con el objetivo de determinar
los factores predisponentes para el desarrollo de dolor
crénico postquirdrgico, después de realizar una busque-
da en las bases de datos, PubMed, SCOPUS y Google
Scholar, mediante términos DeCS y MeSH; 27 fueron los
articulos seleccionados para su posterior andlisis. Los
tipos de cirugia que abarcaron los mismos fueron cirugia
general, ginecologica y toracica, principalmente. Como
resultados, se obtuvieron que los factores relacionados
con el desarrollo de dolor fueron la edad, estado fisico
y comorbilidades, expectativas respecto al dolor, técnica
quirtrgica y su duracion, la presencia o no de dolor agudo
posterior a la cirugia, uso de analgesia postoperatoria y
recientemente investigados polimorfismos genéticos.

Palabras clave: Dolor crénico, dolor postquirdrgico, fac-
tores predisponentes.
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ABSTRACT

The pain that occurs after surgery and that persists for
more than 3 months is one of the complications that has
the most repercussions on the quality of life and psycho-
logical well-being of the patient, as well as representing a
significant expense for the health system, the knowledge of
its triggers is key to its prevention and effective approach.
This narrative review was carried out with the objective of
determining the predisposing factors for the development
of post-surgical chronic pain, after conducting a search
in the databases PubMed, SCOPUS and Google Scholar,
using DeCS and MeSH terms, 27 were the articles selec-
ted for further analysis, the types of surgery that covered
them, were mainly general, gynecological and thoracic sur-
gery. As results, it was obtained that the factors related
to the development of pain were: age, physical condition
and comorbidities, expectations regarding pain, surgical
technique and its duration, the presence or absence of
acute pain after surgery, use of postoperative analgesia
and recently investigated genetic polymorphisms.

Keywords: Chronic pain, postoperative pain, predisposing
factors.
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INTRODUCCION

El dolor cronico postquirdrgico es aquel que se desa-
rrolla o aumenta en intensidad después de un proce-
dimiento quirdrgico y persiste mas alla del proceso de
curacion, es decir, al menos 3 meses después del even-
to inicial. Se localiza en el campo quirdrgico, o se pro-
yecta al territorio de inervacion de un nervio situado en
esta zona, o es referido a un dermatoma [1). En el afio
2018 la IASP, junto con representantes de la Organiza-
cion Mundial de la Salud, trabajaron en la generacion
de una clasificacién del dolor crénico postquirdrgico que
incluye: dolor cronico postamputacion, después de la
cirugia de columna, postoracotomia, posmastectomia,
poshernioplastia inguinal y femoral, poshisterectomia y
después de la artroplastia (1).

Entre el 10 % y el 50 % de los pacientes sometidos
a intervenciones quirdrgicas comunes padecen dolor
postquirdrgico cronico. Estos pacientes sufren dete-
rioro de la calidad de vida, necesitan mas recursos
de atencion médica, tienen un tiempo de recuperacion
mas prolongado y con frecuencia se convierten en
usuarios cronicos de opioides [2).

Variables personales de paciente, tales como el gru-
po etario, sexo, habitos, asi como variables de la cirugia
incluyendo la duracién, técnica aplicada y experiencias
previas de dolor crénico predisponen al dolor posqui-
rdrgico (3). Igualmente, en estudios recientes se ha
visto una asociacion de factores psicologicos como la
ansiedad, depresion, catastrofismo, kinesofobia con el
dolor croénico posquirdrgico (4].

A pesar de los esfuerzos por reducir la incidencia del
dolor crénico postquirdrgico mediante estrategias pre-
ventivas, su prevalencia ha permanecido invariable en la
Ultima década (4). El objetivo de esta revision narrativa
radica en determinar mediante estudios actualizados
los factores que predisponen el desarrollo de dolor
cronico postquirdrgico y de esta manera contribuir al
desarrollo de medidas preventivas que mejoren la cali-
dad de vida y funcionalidad del paciente.

MATERIAL Y METODOS

Se realizd una busqueda bibliografica en diferentes
bases de datos, PubMed, SCOPUS, y Google Scholar,
desde 2017 hasta 2023, se usaron descriptores
de busqueda como “chronic postoperative pain” AND
“risk factors”, “chronic pain” AND “postoperative”
AND "risk factors”, “post-surgical chronic pain”, “per-
sistent post-surgical pain”. También se realizaron bus-
guedas manuales y se revisaron las referencias de los
articulos seleccionados con el fin de identificar estudios
adicionales que pudieran ser Utiles para el desarrollo
de la revision.

Se aplicaron los filtros de articulos originales, texto
completo, ensayos clinicos, metanalisis, estudios obser-
vacionales, ensayo controlado aleatorizado, publicacio-
nes de los Ultimos 6 afios, poblacion mayor a 18 afios,
se revisaron titulos y resimenes de los resultados de
cada busqueda y se obtuvieron para revision completa
aquellos que cumplieron con los criterios antes men-
cionados. Con los 27 articulos escogidos se cred una
lista y se extrajeron los puntos mas importantes para

luego ser analizados. En la Figura 1 se resume el pro-
ceso de seleccién de los articulos. En cuanto a los
criterios de exclusion, fueron articulos con imposibilidad
de recuperar el texto completo, literatura gris, revisio-
nes sistematicas, articulos repetidos en otras bases de
datos y articulos que no se relacionen con el objetivo
de la investigacion.

RESULTADOS

En esta busqueda bibliogréafica, 27 estudios, cumplie-
ron con los criterios de inclusion para dar respuesta
al objetivo planteado, los cuales se encuentran en la
Tabla |. En base a esto, después de realizar la suma de
las muestras de cada estudio incluido en esta revision
narrativa, hubo un total de 61098 pacientes incluidos
en cirugia general ginecologica y toracica. Entre los
tipos de articulos se obtuvieron: 21 estudios obser-
vacionales de cohorte prospectivos/multicéntricos y
6 estudios retrospectivos.

Variables asociadas a factores demograficos

En la Tabla Il se evidencian las 3 variables demo-
graficas principales a considerar como factores de
riesgo de forma general. Primero, en el caso del sexo
se encontraron varias discrepancias entre autores, ya

PubMed
N =228

SCOPUS
N =28

Google Scholar
N =100

Estudios totales

N = 356
Exclusion articulos
repetidos
N =20
Estudios totales
N = 336
Exclusion

articulos con
texto incompleto

N =200 Estudios revisados
por titulo y
resumen
N =136 i
Exclusion articulos
gue no cumplen
con criterios
N =98
Estudios revisados
a texto completo
N =38 Exclusion de
articulos que
no se ajustan a
objetivos
Estudios N =11
seleccionados
N=27

Fig. 1. Diagrama de flujo de resultados.
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TABLA |
DATOS EXTRAIDOS DE LOS ESTUDIOS SELECCIONADQS
Tipo Tamario ,
Autor de estudio de la muestra Conclusiones
Estudio
" observacional Los locus NAV3, CRTC3 e IQGAP1 se asociaron significativamente
Van Reij y cols. . . o
2020 de cohorte 533 pacientes como factores de riesgo para desarrollar dolor crénico
prospectivo postquirdrgico

multicéntrico

Las complicaciones mas comunes fueron, infeccion de herida

Estudio . . — . . . .
- . uirdrgica, complicaciones respiratorias, neurolégicas, cardiacas,
Willingham y observacional 10.562 d 9 b . P g
. . renales y gastrointestinales. Otros factores de riesgo que se
cols. 2020 prospectivo de | pacientes . - .
encontraron fueron: edad menor o igual a 65 afios, sexo femenino,
cohortes . .
obesidad, dolor preexistente
La mayoria de los pacientes tuvo expectativas positivas de su
Willingham Estudio operacion, sin embargo, fueron las expectativas negativas las que
cols gOE’I y observacional 3628 pacientes | se asociaron con un aumento del dolor crénico postquirdrgico,
' de cohortes independientemente de si el procedimiento se realizaba o no para
aliviar un dolor preexistente
. Estudio Otros factores como la edad menor a B5 afios, sexo masculino y la
Tian y caols. . . . . . . . .
2018 observacional 1152 pacientes | historia previa de dolor también se asociaron con mayor riesgo de
de cohortes dolor cronico postquirlrgico
Puntuaciones mas altas de dolor preoperatorio, mayor incapacidad
preoperatoria y la cirugia de la parte inferior de la pierna, el tobillo
Edgley y cols. Estudio de . o el pie se identificaron como factores de riesgo univariables para
229 pacientes . . y :
2019 cohorte el dolor persistente. El dolor persistente se asocié con angustia
psicologica, discapacidad, catastrofismo del dolor y administracion
de analgésicos 3 meses después de la operacion
. Se encontro que los pacientes que recibieron analgesia
Dursteler y cols. | Estudio de . 9 i P S 9 gesia .
5021 cohorte 1486 pacientes preoperatoria enddgena deficiente presentaron mayor intensidad
del dolor en reposo 6 meses posterior a la cirugia
Los factores de riesgo fueron la presencia de un tubo toracico en
Estudio el tercer dia postquirdrgico, dolor severo a 3 dias de la cirugia.
Bayman y cols. . . .o . . . .
5017 observacional 206 pacientes | Tampoco se encontro diferencia en la incidencia y severidad del
prospectivo dolor en pacientes sometidos a cirugia toracoscépica asistida por
video versus toracotomia
Los factores de riesgo encontrados fueron los siguientes:
Gong y cols. Estudio . edad < 35 afios, estadio tumoral avanzado, antecedentes de
. 1983 pacientes . . . . .
2020 retrospectivo dolor crénico, mastectomia total, la diseccion de ganglio linfatico
centinela y método de radioterapia normal
Como factores para dolor leve luego de 3 meses de la operacion
Estudio de se informaron: la depresion, el catastrofismo del dolor, la masa
Benlolo y cols. . . . P .
5021 cohorte 200 pacientes uterina y el abordaje quirtrgico abierto, para dolor moderado
prospectivo fueron antecedentes de dolor cronico, histerectomia realizada por
patologias que causan dolor y el dolor agudo postquirdrgico
Andlisis La mayoria de las pacientes tuvieron puntajes altos en la escala de
secundario catastrofizacion del dolor (mayor o igual a 20), desarrollaron dolor
. . cronico posterior a la histerectomia tanto a los 4 y 6 meses. La
Tan y cols. 2020 | de un estudio 216 pacientes . o L
ansiedad y la evaluacion dindmica para la sensibilizacién central se
de cohorte T L
. asocian individualmente con el desarrollo de dolor postquirdrgico
prospectivo L.
crénico
Los determinantes sociales de la salud fueron género, edad,
L , Estudio nivel educativo, ingresos econémicos y condiciones laborales. Los
Nufiez-Cortés y . ) . . B .
transversal 58 pacientes pacientes con niveles educativos mas bajos presentaron 3 veces

cols. 2019

observacional

mas riesgo de presentar dolor cronico posterior a la artroplastia
total de rodilla

(Continta en la pagina siguiente]
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~ TABLA | (CONT.)
DATOS EXTRAIDOS DE LOS ESTUDIOS SELECCIONADOS

Tipo Tamario ;
Autor . Conclusiones
de estudio de la muestra
Los pacientes que presentaron dolor previo a la amputacion
Estudio presentaron mayor prevalencia y diez veces mas riesgo de
Yin y cols. 2017 retrOSDECHVD 391 pacientes presentar dolor del miembro fantasma. El uso de analgesia
P postoperatoria fue otro factor de riesgo; no se encontraron
relaciones con la via de administracion
. . La décima parte de los pacientes reportaron dolor crénico posterior
Estudio 174 pacientes a P P P P

Harrogate y
cols. 2021

observacional
prospectivo de

los seis meses y
146 pacientes a

a la cirugia cardiaca. Tanto a los 6 meses como a los 7 afios los
factores que se relacionaron con dolor crénico en el sitio quirdrgico
fueron el uso intraoperatorio de remifentanilo, mayor duracion de la

cohortes los 7 afios L .
cirugia y la edad mas joven
La prediccion preoperatoria permitira que los periodos
Fletcher v cols Estudio de preoperatorio, intraoperatorio y postoperatorio personalizan los
o022 y ' cohorte 344 pacientes tratamientos, tanto para el manejo quirtrgico como anestésico. Las
prospectivo predicciones identificadas son factores de riesgo no modificables
gue limitan las intervenciones preventivas
Los resultados resaltaron la utilidad potencial de considerar
Wang v cols Estudio de creencias especificas sobre el dolor prequirdrgico y las creencias
ED’IS y ' cohorte 259 pacientes relacionadas con la cirugia como factores que predicen las
prospectivo experiencias de los pacientes con dolor postoperatorio agudo y
cronico
Estudio de Identificacion de la presencia de un resfriado fuerte dentro de las
van Driel y cols. . 2 semanas posteriores a la cirugia como un fuerte predictor respalda
cohorte 344 pacientes ) ;
2022 . el procesamiento alterado del dolor como un factor importante
prospectivo . - L
contribuyente al desarrollo del dolor crénico postquirtrgico
. Factores psicologicos y el consumo de opioides preoperatorio se
Estudio P d y P preop

Costellore y cols.

observacional

68 pacientes

asocia con el desarrollo de dolor crénico después de la cirugia de
columna. Otros factores como el género, edad, intensidad del dolor

2020 prospectivo de ) o . -
cohortes preoperatorio y postoperatorio inmediato también puede estar
involucrado, pero la evidencia al respecto es limitada
Estudio de El dolor postquirtrgico agudo es un factor de riesgo para dolor
Buvanendran y . cronico postquirirgico después una artroplastia incluso después
cohorte 245 pacientes ) . y o
cols. 20189 . de ajustar por variables de confusion tales como dolor catastraéfico,
prospectivo . o .
ansiedad, depresién y estado funcional
El dolor croénico postquirdrgico es una complicacion postoperatoria
. comun en pacientes quirdrgicos de edad avanzada. Ansiedad
. Estudio . . - N .
Jiny cols. 2023 FOSDECEVO 1065 pacientes | preoperatoria y depresion, la cirugia ortopédica y la mayor
prosp intensidad del dolor postoperatorio agudo al movimiento se asocian
con un mayor riesgo de dolor crénico postquirdrgico
. El dolor cronico postquirtrgico sigue siendo un desafio en la clinica
Zhang y cals. Estudio . . Posid g ¢ i
. 2348 pacientes | porque la mitad de los pacientes pueden desarrollar después de
2022 retrospectivo o L. . .
una cirugia toracoscopica videoasistida
Estudio La proporcién modificada del indice neutraéfilo/linfocito podria
Shu y cals. . . usarse para la identificacién temprana de pacientes en riesgo de
observacional 968 pacientes L S . .
2023 dolor crénico postquirtrgico y afectan a la calidad de vida para

de cohortes

alertar al médico sobre realizar una evaluacion adicional

Fiorelli y cols.
2020

Estudio
retrospectivo

200 pacientes

Mas de uno de cada tres pacientes sometidos a reseccion
pulmonar podria desarrollar dolor crénico postquirdrgico,
mostrando con frecuencia componente neuropéatico. El género
femenino reportd una mayor incidencia

(Contintia en la pagina siguiente])



36 P BONILLA SIERRA ET AL.

Rev. Soc. Esp. del Dolor, Vol. 31, N.° 1, 2024

~ TABLA 1 (CONT.)
DATOS EXTRAIDGS DE LOS ESTUDIOS SELECCIONADOS

Tipo Tamario .
Autor : Conclusiones
de estudio de la muestra
Estudio Los resultados sugieren que las puntuaciones de catastrofizacion
Giordano y cals. . . del dolor antes de la cirugia por si solas pueden no ser suficientes
observacional 348 pacientes . ! .
2020 FOSDECEVO para estimar los resultados informados por los pacientes a largo
prosp plazo durante la rehabilitacion postoperatoria
Estudio de Este modelo pronostico podria ser de gran valor en la practica
cohorte . clinica, sirviendo como base para el manejo analgésico
Luy cols. 2021 . 736 pacientes . par ) 9 .
retrospectivo personalizado temprano de pacientes ancianos sometidos a
multicéntrico artroplastia de cadera
El dolor crénico después de la cirugia colorrectal es una complicacion
. comun asociada con una edad temprana, dolor abdominal
. Estudio . . . -
Jin y cals. 2021 FOSDECEVD 624 pacientes preoperatorio y dolor en otros lugares, ansiedad y depresion
prosp preoperatorias, mayor duracién de la cirugia y alta intensidad del
dolor al moverse dentro de las 24 h posteriores a la cirugia
Estudio . . A .
) . Las estrategias de prevencion deben estar dirigidas a diferentes
Tian y cols. observacional . ) - . .
) 713 pacientes | tipos de dolor, y la comorbilidad de la EPOC sometida a artroplastia
2022 prospectivo de ) S PR iy
de raodilla debe recibir identificacién y atencién temprana
cohortes
Pinto v cols Estudio Este estudio siguié a mujeres hasta 5 afios después de la
501 8y ' prospectivo de 170 pacientes histerectomia y encontré que los factores psicologicos y el dolor
cohortes agudo eran factores de riesgo de dolor postquirtrgico crénico

RESULTADOS DE ARTICULOS SOBRE VARITAABBL%EAS !&SDCIADAS A FACTORES DEMOGRAFICOS
Autor Sexo Edad Dolor preexistente
Willingham y cols. 2020 F;T%rjggﬂ [SPEBO,DO'” ?pl < 0,001)
Tian y cols. 2018 ?gaf%lf:ijnqom ?UESO,OO’I] ?;J =(0,008)
Gong y cols. 2020 - [SpefO,ODO] 2; < 0,000])
Nunez-Cortés y cols. 2019 Eper:%nliggal [; 5%573] )
Jin y cols. 2021 Masculino ;736<io:|§o'|] ?pl =0,024)
Tian y cols. 2022 ;;T%r’]gz?g] ZDEiDO'ODq] )
Edgley y cols. 2019 ?per:%nlgg] (p <0,24) -
Fiorelli y cols. 2020 e s }
Buvanendran y cols. 2019 '[\gaf%egn;] (p < 0,23) -
Zhang y cols. 2022 ;5 T%”,B”Sn ;3250,008] 2; <0,001)
Willingham y cols. 2021 [F; T%nglqj 3) éi%,om] -
Shu y cols. 2023 [p=0.,222) ;;8:0’}308] -
Lu y cols. 2021 (p =0,769) (p = 0,066) -
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que los dos dltimos [5,6) mencionaron que no habia
diferencias entre hombres y mujeres, sin embargo, la
mayoria de los autores, consideraron al sexo femenino
dentro de los factores de riesgo (2,7-11]. En contraste,
una minoria de autores mencionaron al sexo masculino
como factor de riesgo (12-15).

Por otra parte, la edad es otro factor a considerar
previo a una cirugia como factor de riesgo para dolor
cronico postquirdrgico. En cuatro estudios menciona-
ron que una edad < 65 tiene un p < 0,05, por lo cual
la convierte en un factor de riesgo [2.7.11.12). Este
promedio de edad se repite en otras investigaciones
(6.13,16), a diferencia de cinco estudios en los que no
se |lo considera estadisticamente significativo, es decir,
con p>0,05(5,8.10,14,15).

De igual forma, en todos los articulos en los que se
refirieron al dolor preexistente, es considerado como
un factor de riesgo (7.11-13.16).

Otros factores fueron la obesidad, clasificacion segun
el estado fisico de la Sociedad Americana de Anestesio-
logia (ASA) mayor o igual a 3 y alteraciones del estado
mental. Las expectativas del paciente también jugaron
un papel muy importante como factor de riesgo, pues
en estudios se reportaron que el paciente con expec-
tativas negativas, como aquel que esper6 tener mas
dolor después de la cirugia, tuvo el doble de proba-
bilidades de presentarlo de forma crénica (odds ratio
de 1,56) [2,15.17]. En este grupo de pacientes tam-
bién se encontraron aquellos que magnificaron el dolor,
no podian parar de pensar en él o sentian que no podian
controlarlo, lo que se conoce como catastrofismo del
dolor, factor reportado en los articulos cuyas investiga-
ciones se centraron en cirugias ginecologicas, histerec-
tomia, mastectomia y artroplastia total de rodilla con un
valor de p = 0,01 [13.18-22]. En el caso de la mastec-
tomia también estuvieron presentes como factores de
riesgo estadios tumorales avanzados, mastectomia total
y diseccion de ganglio centinela [2.16-19].

En un estudio analizaron la asociacién entre dolor
cronico postquirirgico y determinantes sociales como
el nivel educativo, ingresos econémicos y condiciones
laborales en pacientes que se sometieron a artroplastia
de rodilla, entre estas variables, solamente encontra-
ron una relacién significativa entre los niveles educa-
tivos mas bajos y el dolor cronico, aquellos pacientes
tuvieron el triple de probabilidad de desarrollar dolor
cronico como consecuencia de la cirugia, muy proba-
blemente por su tendencia a desarrollar creencias erro-
neas sobre el dolor, para las demas categorias no se
encontraron diferencias significativas (3.8,11].

Algunos autores difieren a lo anterior expuesto, pues
el género, la edad, la ocupacion y el nivel educativo, la
ansiedad, el catastrofismo del dolor, la depresion y los
trastornos del suefio, no contribuyeron al desarrollo de
dolor croénico postquirdrgico (17.23).

Variables asociadas a procedimientos quirdrgicos

En la Tabla Ill se describen los principales procedi-
mientos asociados a dolor crénico postquirdrgico, en
los cuales las cirugias ortopédicas y toracicas tienen
una mayor prevalencia. En el caso de cirugias toraci-
cas, cuatro autores coincidieron en que esta si tenia
relacion con el dolor crénico [2.14.17.24). Las mas-
tectomias e histerectomias no presentaron muchos
datos, sin embargo, dos estudios denotan una inci-
dencia en dolor crénico posterior a una mastectomia
(16.18,19,21,24).

Otros factores asociados a los procedimientos qui-
rurgicos también se vieron implicados. En el area de
traumatologia se encontaron ciertos desencadenantes
para el dolor crénico. Un estudio sobre el tratamiento
quirdrgico de fractura radial encontré que, por cada
semana de retraso de la cirugia, el riesgo de presen-
tar dolor crénico fue notablemente mas elevado en

TABLA il
RESULTADOS DE VARIABLES ASOCIADAS A PROCEDIMIENTOS QUIRURGICOS
Autor Mastectomia Ortopédica Cirugia toracica Histerectomia
[s) 0,
Willingham y cols. 2021 - [EZ én,DD’I] ‘[?;)4</(E_1J,OD’I] -
Willingham y cols. 2020 - p < 0,001 p=0,313 -
Bayman y cols. 2017 - - p=0,016 -
Benlolo y cols. 2021 - - - 61 %
Cirugia abdominal
Tan y cols. 2020 - - - abierta
(p=0,8117)
Gong y cols. 2020 p =0,000 - - -
Cirugia toracica
Fiorelli y cols. 2020 - - video-asistida -
(p < 0,001)
Jiny cals. 2023 p=0,326 p=0019 p=0,492 -
Giordano y cols. 2020 p =0,001 p=0,001 p=0,001 -
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comparacién a aquellos que se les realizé el mismo
dia del incidente (17]. Entre otros casos, se reporto
que los procedimientos realizados a nivel de la parte
inferior de la pierna, tobillo y pie, produjeron mas tasas
de dolor persistente, discapacidad y mayor angustia
psicologica [10]. En cuanto a las cirugias de reem-
plazo de rodilla, se ha observado que una analgesia
preoperatoria deficiente se asocia con un incremento
del dolor en reposo a los 6 meses después del pro-
cedimiento. Estudios sobre la modulacién condiciona-
da del dolor (MCD), un mecanismo mediante el cual
el sistema nervioso central inhibe la percepcion del
dolor en respuesta a un segundo estimulo doloroso
aplicado en una parte diferente del cuerpo, revelan
gue los pacientes con una MCD deficiente tienen una
mayor probabilidad de desarrollar dolor cronico pos-
tquirargico. Esto subraya la importancia de evaluar la
capacidad de inhibicion del dolor antes de la cirugia
para predecir malos resultados en el manejo del dolor
postoperatorio [10.25)].

Se reportd al dolor agudo pre y postoperatorio y el
hecho de someterse a procedimientos para aliviar pato-
logias que producen dolor como otros de los factores
predisponentes [2,26].

Finalmente, otro fator importante es el abordaje qui-
rdrgico. Se encontré que en las cirugias minimamente
invasivas hay menor predisposicion a dolor crénico, a
diferencia de las cirugias abiertas (6, 13], otros estudios
difieren (21). La duracion de la cirugia se ha identificado
como un factor clave en el desarrollo de dolor crénico
postquirdrgico. Estudios observacionales y prospecti-
vos han demostrado que las intervenciones mas largas
aumentan significativamente el riesgo de dolor prolon-
gado, afectando negativamente la calidad de vida de
los pacientes. Ademas, este riesgo se incrementa con
otros factores como la edad avanzada, una clasificacion
ASA elevada y un mayor recuento de neutrofilos, lo que
subraya la necesidad de intervenciones tempranas y
personalizadas para prevenir el dolor cronico [3,6,13),
sin embargo, en otros articulos presentan conclusiones
diferentes (5.11].

Variables asociadas a factores genéticos

Un area poco explorada en relacién con el tema
de investigacion son factores genéticos asociados al
dolor, los cuales los hallazgos mas relevantes fueron
gue los pacientes portadores del alelo G y los locus
NAV3, CRT3 y IQGAP1, se asociaron de manera sig-
nificativa con el dolor postoperatorio cronico (12.27].
Igualmente se encuentran relaciones con los genes
COMT y OPRM1 [28).

DISCUSION

En base a los resultados obtenidos, se puede obser-
var una amplia cantidad de variables asociadas al dolor
cronico postquirdrgico. En el caso de las variables aso-
ciadas a factores demograficos, se denota que la edad
menor a 65 afios y obesidad predisponen al dolor; no
obstante, no se encontrd una asociacion directa entre
el sexo del paciente en sufrir dolor crénico postquirdar-

gico [7.12). Igualmente, las expectativas del paciente
son relevantes para la evolucion del dolor croénico, ya
que parte de la experiencia del dolor depende de cada
persona y su estado animico frente a este (18,19).

En el caso de las variables asociadas a procedimien-
tos quirtrgicos se encuentra una diversidad mucho
mayor en las respuestas de los pacientes a dichas prac-
ticas. No es posible generalizar facilmente qué proce-
dimientos tienen una mayor prevalencia de desarrollar
dolor postquirdrgico crénico, pero a través de la revi-
sion se identificaron los mas relevantes. Las areas mas
destacadas incluyen la traumatologia, la mastectomia
y las cirugias para el alivio del dolor. En particular, la
traumatologia, que fue la mas estudiada, mostré una
relacion entre el tiempo de espera antes de la cirugia,
la localizacion del procedimiento, la técnica quirdrgi-
ca, la duracion de la cirugia y el uso inadecuado de anal-
gesia postoperatoria como factores clave asociados al
desarrollo de dolor cronico (10.17,25).

Finalmente, en el caso de los genes, existen ciertos
factores genéticos que predisponen a los pacientes al
dolor croénico postquirdrgico (12,27,28).

En conclusion, los factores predisponentes del dolor
cronico postquirdrgico son multifactoriales e incluyen
variables tanto biolégicas como psicologicas. La eviden-
cia actual sugiere que factores como la duracion pro-
longada de la cirugia, la mala analgesia preoperatoria y
postoperatoria, las creencias y expectativas negativas
sobre el dolor, y la presencia de dolor preoperatorio
son predictores clave del desarrollo de dolor croéni-
co [3.6.10,25). Ademas, elementos genéticos y las
respuestas ineficaces de modulacion condicionada del
dolor también influyen significativamente en el riesgo
de desarrollar este tipo de dolor. Si bien algunos de
estos factores, como las expectativas del paciente y
la analgesia pre y postoperatoria, son modificables, es
crucial su identificacion temprana para implementar
estrategias preventivas y mejorar los resultados post-
quirtrgicos. El manejo personalizado y el seguimiento
cercano postoperatorio resultan fundamentales para
minimizar el riesgo de dolor cronico en los pacientes
quirdrgicos.

Las limitaciones de esta revision bibliogréafica incluye-
ron el nimero reducido de estudios actualizados sobre
el tema, las diferencias en las variables analizadas, la
exclusion de revisiones sistematicas, la diversidad de
tipos de cirugias y las distintas escalas utilizadas para
medir el dolor, lo que dificulté una comparacién mas
precisa. Ademas, hubo pocos estudios prospectivos,
aleatorizados y doble ciego de alta calidad.
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ABSTRACT

Introduction: \Widespread severe spasticity, resulting
from a lesion or central nervous system disorder, which
remains unresponsive to maximal oral drug doses or other
technigues, may warrant consideration of surgical implan-
tation of an intrathecal baclofen infusion system.

Materials and methods: This study entails a description
of a clinical case along with a literature review.

Results: We present the case of a 46-year-old patient
treated with an intrathecal baclofen pump for widespread
severe spasticity secondary to an incomplete spinal cord
injury, classified as C3 AIS C. Due to suspected tolerance
development, a gradual tapering of intrathecal baclofen
was initiated until complete withdrawal. Subsequently, the
patient underwent a three-week morphine sulfate infusion
before baclofen reintroduction. Follow-up at one and four
months revealed sustained clinical improvement in spas-
ticity with low doses of intrathecal baclofen.

Conclusion: The intrathecal baclofen pump ensures
infusion of significantly lower baclofen quantities compa-
red to oral ingestion. Catheter-related failure is the most
common complication. However, in 5.9 % of prolonged
treatment cases, a tolerance pattern has been documen-

De la Fuente Escudero C, Benito-Penalva J, Vidal Samso J, Garcia Pérez
F, Verde Ortiz AA. Tolerance to intrathecal baclofen: clinical case report.
Rev Soc Esp Dolor. 2024;31(1):40-44
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RESUMEN

Introduccion: La espasticidad severa generalizada,
resultado de una lesion o trastorno del sistema nervioso
central, que permanece sin respuesta a dosis maximas
de farmacos orales u otras técnicas, puede justificar la
consideracion de la implantacién quirdrgica de un sistema
de infusién intratecal de baclofeno.

Materiales y métodos: Este estudio conlleva la descrip-
cion de un caso clinico junto con una revision bibliogréafica.

Resultados: Presentamos el caso de un paciente de
46 afios tratado con una bomba de baclofeno intratecal
por espasticidad severa generalizada secundaria a una
lesion medular incompleta, clasificada como C3 AIS C.
Debido a la sospecha de desarrollo de tolerancia, se inicid
una disminucion gradual del baclofeno intratecal hasta
su retirada completa. Posteriormente, el paciente fue
sometido a una infusién de sulfato de morfina durante
tres semanas antes de la reintroduccion del baclofeno. El
seguimiento al mes y a los cuatro meses revel6 una mejo-
ria clinica sostenida de la espasticidad con dosis bajas de
baclofeno intratecal.

Conclusiones: La bomba de baclofeno intratecal ase-
gura la infusién de cantidades de baclofeno significativa-
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ted, necessitating escalating intrathecal drug doses to
sustain clinical efficacy. In such instances, a temporary
cessation of baclofen, known as a “baclofen holiday”, may
be considered.

Keywords: Intrathecal drug infusion, baclofen, spasticity,
spinal cord injury, case report.

J

INTRODUCTION

Spasticity contributes significantly to the disability of
patients with brain damage or spinal cord injury (1].
In cases where it does not respond to oral drug treat-
ment or such medication causes side effects, long-term
infusion of intrathecal baclofen may be considered by
implantation of a programmable device in the abdo-
men [2].

Before undergoing an intrathecal baclofen infu-
sion pump implant, a trial is commonly conducted to
ensure the suitability and safety of the procedure for the
patient. Typically, a preliminary dose of 50 to 100 pg is
administered through lumbar puncture. A continuous
trial involving a temporary catheter can also serve as a
beneficial approach to gradually adjust the dosage for
a more accurate evaluation.

Khurana et al, estimate that 1 in 3 patients will devel-
op spasticity in the following 5 years after spinal cord
injury and 20 % will have functional limitations second-
ary to this process. The 25-30 % of patients with spinal
cord injury or multiple sclerosis will be non-responders
to baclofen orally and approximately 5-10% of patients
who have suffered a spinal cord injury will require treat-
ment with intrathecal infusion [1].

Currently, there are only three drugs approved by the
FDA (U.S. Food and Drug Administration) for intrathecal
use. These are: morphine, ziconotide and baclofen [3).

Baclofen is a muscle relaxant analogous to the
inhibitory neurotransmitter gamma-aminobutyric acid
(GABA). being the drug of choice for the treatment of
intrathecal spasticity (4].

It is described that up to 20 % of the cases [5] do
not reach the therapeutic objectives despite the high
doses of intrathecal baclofen. Although the dose is
progressively increased up to 1000 mcg/day, after
18 months, the same clinical benefit that appeared at
the beginning is not achieved. It is not common, but this
process is known as baclofen tolerance [5-7).

Diagnosis of tolerance is difficult (8). Its prevalence
is estimated at 5.9 % of cases [B]. Initially, the lack
of effect of intrathecal baclofen in a patient carrying a
baclofen pump, a malfunction of the system should be
suspected, most often being a complication secondary

4 )

mente menores en comparacion con la ingestion oral.
El fallo relacionado con el catéter es la complicacién mas
frecuente. Sin embargo, en el 5,9 % de los casos de
tratamiento prolongado se ha documentado un patron de
tolerancia que hace necesario aumentar las dosis de far-
maco intratecal para mantener la eficacia clinica. En tales
casos, se puede considerar una interrupcién temporal
del baclofeno, conocida como “vacaciones de baclofeno”.

Palabras clave: Infusion intratecal de farmacos, baclo-
feno, espasticidad, lesién medular, informe de un caso.

to the intradural catheter and more rarely to an intra-
thecal pump failure (3,5) to 78 % of cases.

The most recommended strategy to treat this prob-
lem currently is the temporary withdrawal of intrathe-
cal infusion of baclofen, known as “drug holiday” or
“baclofen holiday”, and its replacement with another
drug, such as morphine (8).

CASE REPORT DISCUSSION

We present the clinical case of a 42-year-old male
patient with after-effects of spinal cord injury with
incomplete quadriplegia C3 AIS C (3], secondary to
C3-C4 fracture when suffering a fall on a bicycle on
August 7, 2013. The patient presented significant neu-
ropathic pain associated with severe spasticity in all four
extremities secondary to spinal cord injury. At 3 months
after the lesion was established, a score of 2 in flexor
and extensor elbow muscles and 3 overall in the rest of
the muscles was recorded, according to the modified
Ashworth scale (MAS) (1).

Initially the patient continued treatment with oral
baclofen, at doses of 30 mg every 8 hours and tiza-
nidine 4 mg every 8 hours, with clinical persistence.

In 2016, spasticity seriously interfered with sitting,
hygiene, basic activities of daily living and night rest
despite high doses of drugs (baclofen 35 mg every
8 hours and tizanidine 8 mg every 8 hours). It was
decided to perform an intrathecal baclofen test with
external pump. A significant reduction in spasticity was
observed compared to an initial MAS value of 4, which
decreased to 2, so it was decided to implant a continu-
ous infusion system of intrathecal baclofen (Medtronic
SynchroMed 1), to improve the patient’s quality of life
and comfort.

After implantation, the treatment was effective despite
making walking difficult. The initial daily dose of baclofen
was set at 400 mcg/day, which corresponds to double
the effective bolus detection dose, without any negative
side-effects. Within 7 months of the intervention, the
clinic of severe spasticity reappeared, with no response
to the progressive increase in dose or the change in the
programming of the system. Likewise, the pump was
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emptied, noting that the actual volume of the tank cor-
responded to the theoretical one shown by the program-
mer, in addition to checking the cerebrospinal fluid that
was clear and transparent. Considering the suspected
malfunction of the catheter (Model 8731SC), a con-
trast myelography was conducted using the pump. This
procedure revealed no signs of leaks. Furthermore, we
ensured the contrast’s proper arrival within the upper
dorsal level of the subarachnoid space. As there was
a minor enhancement observed through bolus dosing,
the programmer settings were retained accordingly.
It's worth noting that the procedure was executed with
stringent safety protocols in place.

In 2017, the patient presents a new increase in
spasticity. He reports difficulty in sitting and handling
the electric wheelchair due to severe spasticity. At this
time, a bolus administration Schedule was maintained
every 4 hours at a total dose of 600 mcg/day. Given
the new possibility of system malfunction and suspected
catheter failure, a new transcatheter myelography was
performed suggesting a rupture of the catheter, whose
change was recommended taking place in May 2017.

Following the catheter replacement (using the same
model as before), the pump was programmed to deliver
boluses every 4 hours, accumulating a total daily dose
of 700 mcg. This dose was progressively escalated
until it reached a continuous mode administration of
1000 mcg/day. In the absence of a favorable response,
a decision was made to alter the programming to a flex-
ible mode, involving a total daily dose of 1000 mcg at a
concentration of 2000 mcg,/ml (comprising 13 boluses
of 50 mcg each and a basal dose of 350 mcg/day).

Even with the administration of high doses, the chal-
lenge of managing spasticity continues, resulting in an
overall MAS score of 3. Given the confirmation of the
catheter’s proper functionality, the decision is made to
conduct an intrathecal baclofen test through the admin-
istration of a 100 mcg baclofen bolus. This approach
aims to differentiate between potential issues within
the infusion system (such as the pump or catheter) and
the possibility of developing tolerance to baclofen if no
positive response is observed.

In March 2021, the patient is admitted to perform
an intrathecal test through lumbar puncture, not obtain-
ing a satisfactory response. Given the lack of efficacy
and after ruling out other complications that could jus-
tify an increased in spasticity or malfunction of the infu-
sion system, it is oriented as a possible tolerance to
baclofen. It is decided to progressively reduce the infu-
sion of intrathecal baclofen by 300 mcg every 3 days
until its total suspension, and then initiating the infu-
sion of morphine-sulphate through the continuous single
mode infusion system. The use of intrathecal drug com-
binations was not considered as an option in this case
due to a lack of safety and efficacy data.

During his stay, a good response to intrathecal mor-
phine was verified. The treatment began with a dose
of 1 mg/day at a concentration of 10 mg/ml, equiva-
lent to 4 doses at a concentration of 0.25 mg/ml
of intrathecal morphine and was gradually increased
to 0,3mg/ml. This led to a reduction not only in the
severe neuropathic pain he was experiencing, but also
in the spasticity score as measured by the MAS scale.
There were no observed side effects.

Subsequently, an outpatient control was carried out,
after three and a half weeks with intrathecal morphine-
sulphate. It is decided to perform the reintroduction
of baclofen by reducing morphine 1 mg every 2 days
until its withdrawal and start the baclofen infusion of
200 mcg/day until reaching 400 mcg/day, in continu-
ous single infusion mode.

Currently the patient maintains a 1-2 in MAS score
with doses of 400 mcg/day in continuous single mode
allowing him to perform flexion and extension of limbs
as well as assist in transfers.

Intrathecal therapy has been a great advance, since
it allows to release drugs directly into the cerebrospinal
fluid through which, the drugs reach the place of action,
bypassing the first-pass metabolism and the filter of the
blood-brain barrier [3].

In the literature reviewed, patients with prolonged
treatment of baclofen may have complications related
to device malfunction, mainly due to migration, rupture
or disconnection of the catheter (6].

In cases where a limited response to therapy is
observed, despite a progressive escalation and/or
when high doses of the drug are reached without clini-
cal benefit, a bolus regimen is recommended [3.10).

If, despite this, the patient continues to experience
an increase in spasticity and requires higher doses of
baclofen to maintain the previous clinical results, a sys-
tem malfunction should be suspected, and if ruled out,
baclofen tolerance.

Our clinical case concurs with the literature, in which
at 24 months of implantation of the pump the dose
is stabilized without clinical benefits (as shown in Fig-
ure 1). Additionally, Figure 2 shows the evolution of
spasticity over time.

To make this diagnosis it is necessary to previously
rule out a malfunction of the system by contrast myelog-
raphy and also to check an absence of response to
intrathecal baclofen by direct lumbar puncture (11).

As with oral baclofen, abrupt withdrawal of intrathe-
cal baclofen can lead to serious complications, such
as increased spasticity, hypertension, autonomic dys-
reflexia, and seizures. It should be phased out and may
be replaced by another spasmolytic drug for days or
weeks, until intrathecal baclofen therapy is restarted.
The most commonly used drug in these cases is intra-
thecal morphine-sulfate (8,10,11]) and can be consid-
ered appropriate during the “baclofen holiday” due to
its antispastic effect. Despite not being approved by the
FDA for the treatment of severe spasticity and its use
for this application is considered off-label.

The current clinical management is based on clinical
experience, there are no guidelines so future studies
will be needed. As previously mentioned, intrathecal
baclofen should be slowly decreased before starting
with intrathecal morphine-sulfate. The reduction in our
case was 300 mcg every 3 days and when it was at a
dose of 300 mcg/day was when we introduced intra-
thecal morphine. Starting doses of intrathecal morphine
range from 0.25 to 0.4 mg/ml (8].

The amount of time a patient stays with intrathe-
cal morphine-sulfate may vary. There are studies that
describe an average of 4 to 8 weeks. Patients may
usually continue with intrathecal morphine-sulfate until
they experience side effects. Most frequently described
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Fig. 1. Time evolution of intrathecal baclofen dosage from September 2016 to August 2021.

Fig. 2. Time evolution in our patient’s score on the modified Asworth Scale.
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are itching, nausea and vomiting and urine retentions,
which occur in 25 % of cases or worsening of spasticity
despite increased morphine-sulfate doses. In these situ-
ations, intrathecal baclofen can be restarted (4,10.12).

It should be restarted at a low dose, as an overdose
could occur, and increase progressively as done dur-
ing a first implant. In addition, it may be necessary to
supplement with oral antispasmodic drugs during this
period to relieve increased of spasms (7).

CONCLUSION

The utilization of the intrathecal baclofen pump offers
the advantage of delivering markedly reduced amounts
of baclofen compared to oral administration. A tolerance
phenomenon has been observed, which involves the need
for progressively higher doses of intrathecal medication
to sustain the intended therapeutic effect. In response to
such circumstances, a potential strategy to address this
tolerance is the temporary discontinuation of baclofen,
a concept commaonly referred to as a “baclofen holiday”.

Furthermore, it is important to highlight that, in
specific cases, the substitution of baclofen with mor-
phine- sulfate has been explored as an alternative anti-
spasmodic treatment. This transition aims to enhance
joint mobility and alleviate pain. Such an approach
underscores the dynamic nature of therapeutic inter-
ventions in managing spasticity-related complications.
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INTRODUCCION

La epicondilitis es un proceso patolégico cronico que
aparece por afectacion del tendén del extensor radial
corto del carpo. Fue descrito ya en 1873 por el médico
aleman Ruge vy, posteriormente, se denomint en 1883
por Major como “codo de tenista”.

Se trata de una tendinosis cronica caracterizada por
el desarrollo secuencial de cambios degenerativos, cuya
etapa inicial viene dada por una inflamacion de la zona
de insercion de los musculos epicondileos, afectando
a la bolsa humeral, el periostio y el ligamento anular.
Las lesiones se caracterizan por una neovascularizacion
con invasion fibrablastica. Aparece como consecuencia
del sobreuso del tendén por actividades que requieren
movimientos repetitivos de prono-supinacion de la mano
con el codo en extension.

En lo referente a sus caracteristicas epidemio-
l6gicas, la literatura describe este proceso como la
patologia mas frecuente que afecta al codo, con una
prevalencia del 3 %. No guarda relacion con el sexo,
siendo similar su incidencia en hombres y mujeres. En
cuanto a su relacion con la edad, aparece de manera
predominante entre la 3.% y 5.7 década de la vida. Entre
los factores que incrementan el riesgo de sufrir una
epicondilitis se encuentran la practica de tenis o golf,

Lépez Martin R, Bonilla Garcia JL, Marquez Rodriguez L. Te-
notomia percutanea con aguja ecoguiada en epicondilitis re-
fractaria. Rev Soc Esp Dolor. 2024;31(1):45-46

el desequilibrio muscular, flexibilidad articular y edad.
Tiene un claro perfil ocupacional y se relaciona con
actividades profesionales que requieran movimientos de
impacto o sacudidas, supinacion o pronacion repetidas
del brazo contra resistencia, asi como movimientos de
flexo-extension forzada de la mufieca.

El diagnastico es fundamentalmente clinico, basando-
Se en una correcta anamnesis y exploracion.

Clinicamente se manifiesta como dolor, de inicio pro-
gresivo e insidioso, habitualmente unilateral, localizado
en la region lateral del codo e irradidndose al antebra-
zo. Inicialmente, las caracteristicas del dolor son de
tipo mecanico, sin embargo, conforme los cambios se
extienden (proliferacién de fibroblastos, degeneracion
y/0 rotura de colageno fibrilar), el dolor aparece tam-
bién en reposo.

Puede asociarse al proceso la aparicion de debilidad,
reduccion de fuerza en la mano e, incluso, dificultad
para coger o cargar objetos. Por ello, cuando explora-
mos a los pacientes que sufren este cuadro debemos
hacer un examen comparativo de la fuerza en ambos
miembros superiores, asi como palpar el epicéndilo
lateral, lo que dara lugar a la aparicion del dolor.

En lo referente al tratamiento, la mayoria de los
pacientes mejoraran con tratamiento conservador, o
incluso sin tratamiento, en un plazo de 6 a 12 meses,
mientras que hasta un 5 % terminaran precisando
tratamiento quirdrgico. Las medidas iniciales son, por
tanto, conservadoras, incidiendo en medidas de higie-
ne postural, educacion del paciente y el cambio de las
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actividades que perpetian la patologia. Se pueden
aplicar férulas locales, administrar antinflamatorios
e infiltrar con corticoides como medidas terapéuticas
iniciales.

En aquellos casos en los que el paciente es refrac-
tario al manejo conservador se precisa la puesta en
marcha de otras alternativas terapéuticas que permitan
aliviarle la sintomatologia al cuadro. De esta manera,
entre las opciones planteadas en caso de epicondili-
tis refractarias (epicondilitis sin mejoria clinica tras, al
menos, 6 meses de tratamiento conservador), se han
planteado técnicas quirdrgicas como son la fasciotomia,
el alargamiento del tendén, la osteotomia del epicondilo
lateral y la escision de la porcion dafiada del EBCR tanto
abierta como de manera percutanea. También se ha
propuesto la aplicacién de plasma rico en plaguetas.

Nosotros planteamos en nuestro caso una alterna-
tiva de tratamiento basada en la realizacion de una
tenotomia percuténea ecoguiada con aguja como medi-
da de tratamiento ante una paciente con epicondilitis
refractaria.

CASO CLiNICO

Presentamos el caso clinico de una paciente mujer
de 56 afios con antecedentes personales de hiperten-
sién arterial en tratamiento con enalapril, poliartrosis
incipiente, localizada principalmente en mano derecha
y hombro derecho en tratamiento con paracetamaol/
tramadol. Intervenida previamente de transposicion del
cubital derecho y artroscopia de hombro derecho.

Es derivada a la Unidad de Dolor por presentar dolor
importante a nivel del codo, compatible con epicondilitis,
de mas de 3 afios de evolucion, sin respuesta a anal-
gesia oral, tratamiento rehabilitador e infiltraciones con
esteroides. La paciente utiliza ortesis sin gran mejoria.

Cuando evaluamos su dolor mediante la escala visual
analégica, la paciente refiere EVA de 6 basal con crisis
de dolor en relacion con incremento de la actividad fisi-
ca, con EVA de 9. El dolor interfiere en sus actividades
diarias y se acompanfa de sensacion de pérdida de fuer-
za, impidiéndole en ocasiones realizar las actividades
cotidianas. A la exploracion, encontramos un aumento
del dolor a la palpacién del epicondilo y a la extension de
la mufieca.

Dada la situacion clinica de la paciente, le propone-
mos como alternativa terapéutica la realizacion de una
tenotomia percuténea con aguja ecoguiada. La paciente

entiende y asume los riesgos, y firma el consentimiento
informado.

Bajo medidas de asepsia realizamos la técnica que
a continuacion describimos:

- Infiltracién con lidocaina 2 % para piel y los tendo-

nes del compartimento muscular lateral.

- Se lleva a cabo la TPE con aguja de plexo (Vigon
50 mm) en plano de distal a proximal, localizando
mediante ecografia las zonas calcificadas.

- Al finalizar la tenotomia, se coloca vendaje y se
indica reposo relativo las primeras 24 horas.

Tras la realizacion del procedimiento, la paciente pre-
senta disminucion del dolor a las 48 h (EVA 3), al mes
(EVA 0), a los tres meses (EVA O/crisis autolimitada
relacionada con el esfuerzo, EVA 5), a los 6 meses
(EVA 2) y a los 9 meses (EVA O).

Refiere mejoria de su capacidad funcional y disminu-
cion de la limitacion para las actividades diarias.

En conclusion, podemos afirmar que la tenotomia
percutanea ecoguiada es una técnica que, gracias a ser
minimamente invasiva y guiada por imagen, disminuye
las complicaciones asociadas a cirugia u otras técnicas
mas agresivas.
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RESUMEN

Antecedentes: La artroplastia total de rodilla o rempla-
zo total de rodilla (RTR) es el tratamiento de referencia
para el dolor crénico de la osteoartritis en etapa final; sin

Vigotsky AD, Cong O, Pinto CB, Barroso J, Perez J, Kjaer Petersen K,
Arendt-Nielsen L, Hardt KD, Manning D, Apkarian AV, Branco P Valor
prognéstico de la hiperalgesia mecanica preoperatoria y cualidades
del dolor neuropatico en dolor postoperatorio tras artroplastia total de
rodilla. Rev Soc Esp Dolor. 2024;31(1):47-62

ABSTRACT

Background: Total knee replacement (TKR]) is the gold
standard treatment for endstage chronic osteoarthritis
pain, yet many patients report chronic postoperative pain
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embargo, muchos pacientes refieren dolor postoperatorio
croénico tras el RTR. La busqueda de predictores preope-
ratorios del dolor postoperatorio crénico tras el RTR se
ha estudiado con resultados contradictorios.

Meétodos: Este estudio investiga el valor predictivo de
los test sensoriales cuantitativos (AST) y PainDETECT para
el dolor postoperatorio a los 3, 6 y 12 meses del RTR.
Se evaluaron medidas de QST preoperatorias y postope-
ratorias (3 y 6 meses) en 77 pacientes con OA de rodilla
(KOA) y 41 controles sanos, junto con puntuaciones de
dolor neuropético en pacientes (PainDETECT). Los para-
metros de QST incluyeron el umbral de dolor a la presion
(PPT), el umbral de tolerancia al dolor (PTT), la modulacion
condicionada del dolor (CPM) y la sumacion temporal (TS)
mediante algometria de manguito, junto con la hiperalge-
sia mecanica y la sumacién temporal a la estimulacion
repetida por medio de pinchazo.

Resultados: En comparacién con los controles sanos,
los pacientes con KOA al inicio del estudio mostraron
hiperalgesia a la estimulacién con pinchazo en la rodilla
medial sometida a RTR, y a la presién del manguito en la
pantorrilla. Un menor PTT de la algometria de manguito y
la hiperalgesia al pinchazo mecanico se asociaron con la
intensidad del dolor preoperatorio de la KOA. Ademas, la
hiperalgesia preoperatoria por pinchazo explico el 25 %
de la variacion en la intensidad del dolor 12 meses des-
pués del RTR, y las puntuaciones preoperatorias de dolor
neuropatico también explicaron el 30 %y el 20 % de la
variacién en el dolor postoperatorio a los 6y 12 meses,
respectivamente. La disminucion de la hiperalgesia mecéa-
nica por pinchazo desde antes de la intervencion hasta
3 meses después del RTR se asocié con un menor dolor
postoperatorio a los 12 meses de seguimiento del RTR.

Conclusiones: Nuestros hallazgos sugieren que la
hiperalgesia por pinchazo preoperatorio y los sintomas
de dolor de tipo neuropatico muestran un valor predictivo
para el desarrollo de dolor crénico posterior a RTR.

Declaracién de importancia: Los hallazgos de este
estudio tienen implicaciones significativas para el trata-
miento del dolor crénico en pacientes con osteoartritis de
rodilla, en particular los que se someten a una artroplastia
total de raodilla (RTR). La hiperalgesia mecanica y las carac-
teristicas similares al dolor neuropético predicen el dolor
postoperatorio un afio después del RTR, lo que subraya la
importancia de comprender los fenatipos del dolor en la
osteoartritis para seleccionar estrategias adecuadas de
tratamiento del dolor. La normalizacién de la hiperalgesia
después de la cirugia se correlaciona con mejores resul-
tados a largo plazo, lo que subraya ain mas el potencial
terapéutico de abordar los mecanismos anormales de
procesamiento del dolor antes y después del RTR.

- J

INTRODUCCION

La osteoartritis de rodilla (KOA) afecta a méas de
240 millones de personas en todo el mundo (1] y
provoca dolor musculoesquelético cronico y discapaci-

4 )

after TKR. The search for preoperative predictors for
chronic postoperative pain following TKR has been studied
with inconsistent findings.

Methods: This study investigates the predictive value
of quantitative sensory testing (AST) and PainDETECT
for postoperative pain 3, 6 and 12 months post-TKR.
We assessed preoperative and postoperative (3 and
6 months) QST measures in 77 patients with knee OA
(KOA) and 41 healthy controls, along with neuropathic
pain scores in patients (PainDETECT). QST parameters
included pressure pain pressure threshold (PPT), pain
tolerance threshold (PTT), conditioned pain modulation
(CPM) and temporal summation (TS) using cuff algometry,
alongside mechanical hyperalgesia and temporal summa-
tion to repeated pinprick stimulation.

Results: Compared to healthy controls, KOA patients at
baseline demonstrated hyperalgesia to pinprick stimulation
at the medial knee undergoing TKR, and cuff pressure
at the calf. Lower cuff algometry PTT and mechanical
pinprick hyperalgesia were associated with preoperative
KOA pain intensity. Moreover, preoperative pinprick pain
hyperalgesia explained 25 % of variance in pain intensity
12 months post-TKR and preoperative neuropathic pain
scores also captured 30 % and 20 % of the variance in
postoperative pain at 6 and 12 months respectively. A
decrease in mechanical pinprick hyperalgesia from before
surgery to 3 months after TKR was associated with lower
postoperative pain at the 12 months post-TKR follow-up.

Conclusion: Our findings suggest that preoperative
pinprick hyperalgesia and neuropathic-like pain symptoms
show predictive value for the development of chronic post-
TKR pain.

Significance Statement: This study’s findings hold sig-
nificant implications for chronic pain management in knee
osteoarthritis patients, particularly those undergoing total
knee replacement surgery (TKR). Mechanical hyperalgesia
and neuropathic pain-ike characteristics predict postop-
erative pain 1 year after TKR, emphasizing the impor-
tance of understanding pain phenotypes in OA for selecting
appropriate pain management strategies. The normaliza-
tion of hyperalgesia after surgery correlates with better
long-term outcomes, further highlighting the therapeutic
potential of addressing abnormal pain processing mecha-
nisms pre- and post-TKR.

dad (2)]. La artroplastia total de rodilla (RTR) es el tra-
tamiento estandar de referencia para la KOA en etapa
terminal cuando las terapias no quirdrgicas resultan
ineficaces, si bien hasta el 34 % de los pacientes
experimentan dolor postoperatorio crénico después
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del RTR [3.4). Se han realizado esfuerzos para identi-
ficar factores de riesgo que puedan predecir los resul-
tados del dolor a largo plazo: las pruebas metanaliticas
respaldan el papel del dolor preoperatorio, el dolor
generalizado, |la catastrofizacion del dolor y la salud
mental como factores de riesgo [5). No obstante, el
valor predictivo de las caracteristicas clinicas y psico-
légicas por si solas sigue siendo insuficiente para la
toma de decisiones clinicas.

Los test sensoriales cuantitativos (3ST) se han estu-
diado como posibles predictores del éxito del RTR dada
su capacidad para cuantificar aspectos relacionados
con la fisiopatologia del dolor crénico, como la hipe-
ralgesia, la sumacion temporal (ST) y la modulacién
condicionada del dolor (CPM]), como indicadores de
la sensibilizacion del aparato nociceptivo (6]. Muchos
pacientes con KOA presentan anormalidades en los
QST (7.8), incluida hiperalgesia por presién generaliza-
da, TS facilitada y CPM alterada [6.9,10]. También se
ha sugerido que las puntuaciones de QST predicen los
resultados de las intervenciones (11).

Una revision sistematica reciente muestra que el
umbral de dolor a la presion (PPT) preoperatorio, la TS
y la CPM se asocian con mayor frecuencia al dolor cré-
nico postoperatorio (12)]. Sin embargo, los resultados
son contradictorios y dificiles de interpretar debido a
la heterogeneidad de los métodos de QST (12] y posi-
blemente debido a la existencia de multiples fenotipos
de dolor de la OA [7.13]. La presencia de sintomas de
dolor neuropético antes de la intervencion quirdrgica
también ha surgido como posible factor predictivo del
dolor postoperatorio tras el RTR [14]. El cuestionario
PainDETECT [15] se ha utilizado para subdividir a los
pacientes con KOA en tres grupos —fenotipos con dolor
similar al neuropatico, al no neuropatico y poco claro—
gue se ha sugerido que responden de forma diferente a
los tratamientos (16], con el subgrupo de dolor neuro-
patico mostrando hiperalgesia por presion generalizada
en comparacion con los otros grupos (17). Ademas,
las puntuaciones preoperatorias mas altas de PainDE-
TECT también se han asociado con el dolor crénico
postoperatorio después del RTR (18], por encima de
la capacidad predictiva de la TS y la hiperalgesia, lo que
plantea interrogantes sobre si la TS y la hiperalgesia
aprovechan mecanismos similares.

En resumen, los paréametros de QST y las cualidades
similares al dolor neuropatico son predictores prome-
tedores de los resultados del RTR, pero se requieren
mas estudios debido a los hallazgos inconsistentes en
las publicaciones. Ademas, la mayoria de los estudios
se centran en un Unico punto temporal, pasando por
alto como se normalizan los parametros preoperatorios
tras el RTR y como se relaciona esta normalizacion con
los resultados a largo plazo.

Por altimo, la relacién entre los QST vy el dolor neu-
ropatico merece una mayor exploracion. El objetivo del
presente estudio es (i) comparar los parametros de
QST entre pacientes con KOA y controles sanas, (ii)
determinar si los parametros de QST vy las cualidades
neuropaticas del dolor predicen el dolor tras la artro-
plastia a los 3, By 12 meses de seguimiento y (iii)
evaluar si los cambios en los parametros de QST tras
la artroplastia estan relacionados con los resultados
del dolor a largo plazo.

METODOS
Disefio del estudio y participantes

En este estudio observacional, 77 pacientes (edad
media 67,2 afios, desviacion estandar [DE] = 6,9,
70,1% muijeres) con KOA cronica en espera de cirugia
RTR fueron reclutados del Departamento de Cirugia
Ortopédica del Northwestern Memorial Hospital entre
julio de 20189 y noviembre de 2022. Los pacientes invi-
tados a participar eran mayores de 40 afios, cumplian
con los criterios del Colegio Americano de Reumatolo-
gia respecto de la KOA, la padecian durante mas de
6 meses, informaron dolor de rodilla la mayoria de
los dias de la semana durante el Gltimo mes, tenian
una intensidad del dolor superior a 4/10 en la visita
preoperatoria, tenian previsto someterse a un RTR en
los 3 meses siguientes al consentimiento, sabian leer y
hablar inglés y gozaban de buena salud en general. De
los 77 pacientes, 14 se habian sometido previamente
a un RTR en la otra rodilla (18,2%). Se recluté una
segunda cohorte de 41 participantes de la misma edad
y sexo sin antecedentes de OA u otras afecciones de
dolor crénico como grupo de control sano (edad media
65,9 afos, [DE] = 7,0, 75,6% mujeres). Los datos
demograficos y clinicos figuran en la Tabla I. El tamafio
de las muestras se selecciontd basandose en un analisis
de paotencia a priori (véase mas adelante la seccion Ana-
lisis estadisticos). Se excluyo a los participantes que (i)
presentaban indicios de artritis reumatoide, espondilitis
anquilosante u otra artropatia inflamatoria; (ii) padecian
fibromialgia; (iii) declaraban haber consumido drogas
con fines recreativos o tener antecedentes de abuso
de alcohol o drogas; (iv) padecian enfermedades neuro-
légicas cranicas (por ejemplo, Alzheimer y Parkinson) o
trastornos psiquiatricos (por ejemplo, esquizofrenia); (v)
no eran aptos para la exploracién por BM; o (vi) pade-
cian otras enfermedades médicas importantes, como
insuficiencia cardiaca congestiva o enfermedad vascular
periférica. Otro criterio de exclusion para los controles
sanos fue la presencia de dolor agudo o cronico. Este
estudio forma parte de un proyecto mas amplio dirigi-
do a estudiar los predictores cerebrales, psicofisicos y
psicologicos, y las consecuencias del dolor crénico tras
el RTR; aunque varios parametros psicologicos, como
la depresion, la ansiedad, la catastrofizacion y otros,
pueden predecir los resultados del RTR, en este manus-
crito nos centramos especificamente en la capacidad
predictiva de los parémetros psicofisicos de los QST. El
estudio fue aprobado por la Junta de Revision Institucio-
nal de la Universidad Northwestern (STUOO207973),
y todos los participantes firmaron un consentimiento
informado por escrito.

Las visitas de referencia con los procedimientos de
evaluacion inicial se realizaron a las 2 semanas de la
intervencion quirdrgica de RTR de los pacientes con
KOA. En esta primera visita, los pacientes dieron su
consentimiento, completaron una serie de cuestiona-
rios psicolégicos y clinicos, se sometieron a un escaner
cerebral y realizaron una evaluacion de QST. Se invitd
a los pacientes a volver para una evaluacion de segui-
miento a los 3 y 6 meses de la cirugia de RTR para
evaluar su dolor y repetir todos los procedimientos.
Debido a las restricciones pandémicas de COVID-19,
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TABLA |
CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS Y CLINICAS DE LOS PACIENTES
CON OSTEQARTRITIS Y CONTROLES

Subjetos (n) Controles (41) OA rodilla (77) valor p

Edad en afios, media (SD) 65,9 (7,0) 64,2 (6,9) p=0,35°
Muijeres, n, % 31/10, 68% 54/23, 57% p=0,682
Raza, n, % p=0,01°

Blanca 29 (70%) 41 (54%)

Afroamericana 4 (10%) 28 (36%)

Asiatica 4 (10%) 2 (3%)

Otra/no divulgada 4 (10%) 6 (8%)
RTR anterior, n, % 5 (17%)
Intensidad dolor, NRS, media (SD)

Preoperatorio (n=77) 6,3 (2,1)

3 meses (n=55) 2,5 (2,1)

6 meses (n= 36) 1,7 (1,9)

12 meses (n=47) 1.9 (2.,4)
KOQOS, media (SD)

Sintomas 49,3 (16,7)

Dolor 47,6 (16,8)

Actividades vida diaria 55,5(17,9)

Deporte y ocio 19,8 (20,8)

Calidad de vida 25,1 (17.3)
PainDETECT media (SD) 9,2 (6,7)
Inventario depresién Beck, media (SD) 2.4 (3,9) 6,5 (5,2) p<0,001°
Puntuacion Mini-Mental, media (SD) 29 (1,2) 28,7 (1.,4) p=0,10°

8Test de chi-cuadrado.
ttest.

no todos los pacientes pudieron volver a las visitas de
seguimiento; el nUmero total de sujetos por visita y por
andlisis se indica siempre que es apropiado, y el resu-
men completo puede encontrarse en la [(Tabla S1). Se
contacté con los pacientes a los 12 meses sblo para la
evaluacion clinica del dolor. Los controles sanos partici-
pantes completaron los cuestionarios y las evaluaciones
de QST una vez.

Medidas relacionadas con el dolor

Todos los pacientes rellenaron el cuestionario Pain-
DETECT para evaluar la intensidad del dolor y la presen-
cia de caracteristicas similares al dolor neuropatico. En
este cuestionario, se pedia a los pacientes con KOA gue
informaran del dolor medio en las Ultimas 4 semanas
en su rodilla con OA (EVA, 0-10), que era la principal
medida de resultado en cada momento (antes del RTR
y alos 3, 6y 12 meses tras el mismo). PainDETECT
también pregunta a los pacientes sobre su patron de
dolor, la presencia de dolor irradiado y la frecuencia

con la que sienten los sintomas caracteristicos del
dolor neuropético, como ardor y punzadas (Freynha-
gen y cols., 20086). Estos sintomas se cuantifican para
obtener una puntuacion compuesta del perfil de dolor
neuropético. Si los pacientes no completaban PainDE-
TECT en un momento determinado (n = 6, 3 y 3 para
3, By 12 meses después del RTR, respectivamente),
en su lugar recogiamos sus puntuaciones de dolor por
teléfono.

Test sensoriales cuantitativos

Los QST se realizaron con los participantes sentados
en una silla reclinable en una habitacién tranquila con
temperatura controlada (21 °C), con las piernas exten-
didas y ligeramente flexionadas para mayor comodidad.
En este estudio, se utilizd un estimulador de pinchazo
para evaluar la sensibilidad al dolor mecanico y el wind-
up ratio (WUR) en la rodilla afectada, asi como un
dispositivo de algometria de presién de manguito para
medir el umbral de dolor a la presion, la tolerancia al
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dolor, la sumacién temporal (TS) y la modulacién con-
dicionada del dolor (CPM) en la pantaorrilla de la misma
pierna. Los controles sanos participantes siguieron los
mismos procedimientos de GQST, pero eligiendo aleato-
riamente la lateralidad de la estimulacion.

Medidas de pinchazo de la sensibilidad al dolor
mecanico y wind-up

La sensibilidad al dolor mecanico y el WUR se evalua-
ron en la piel adyacente al compartimento medial de la
rodilla afectada [Figura S1] mediante una prueba de pin-
chazo. Se pidié a los participantes que cerraran los
ojos 0 miraran hacia otro lado durante la estimulacion
y que valoraran su grado de dolor utilizando una Escala
de valoracién numérica (NRS, 0O-100) de 101 puntos
tras estimulos Unicos (pinchazo 1) o repetidos (pincha-
zo 10) utilizando un estimulador de pinchazo de 25,6 g
calibrado ponderadamente con una punta de 0,6 mm
de didmetro (Universidad de Aalborg, Aalborg). Antes de
recopilar datos sobre la rodilla sometida a RTR, se rea-
liz6 una prueba de ensayo en la rodilla contralateral
para garantizar que los participantes comprendian las
instrucciones y reducir los efectos de las expectativas. A
continuacion, se evalud la sensibilidad al dolor mecanico
en la rodilla sometida a RTR. En primer lugar, se aplico
un Unico estimulo monofilamento a la piel de la rodilla
y se registré el dolor correspondiente. Posteriormen-
te, se aplicaron 10 estimulaciones consecutivas con
monofilamento a un estimulo por segundo dentro de un
area de 1 cm? de la primera estimulacién, y los partici-
pantes informaron de la intensidad media del dolor en
los 10 estimulos. Tras un breve intervalo de descanso,
las evaluaciones con un solo estimulo y 10 estimulos
se repitieron una vez mas en la misma radilla. Las pun-
tuaciones de dolor (hiperalgesia mecanica) para un Uni-
co pinchazo (pinchazo 1) y 10 pinchazos consecutivas
(pinchazo 10) se registraron como la media de los dos
ensayos respectivos. El pinchazo 1 y el pinchazo 10 se
utilizaron para calcular el denominado WUR, que se pro-
medio en los dos ensayos (véase también Métodos esta-
disticos mas adelante).

Algometria de presién de manguito

Para examinar las respuestas dindmicas al dolor, TS
y CPM, utilizamos un algémetro de presién de manguito
controlado por ordenador (Cortex Technology y Universi-
dad de Aalborg, Dinamarca) con un manguito de 13 cm
de ancho en el masculo gastrocnemio de cada pierna.
Los procedimientos siguen de cerca publicaciones ante-
riores [10.18). Para la evaluacion de los umbrales de
dolor y tolerancia a la presion, el manguito se inflé auto-
maticamente mediante un ordenador a una velocidad
de 30 kPa/s hasta alcanzar una presién maxima de
100 kPa. Los participantes utilizaron una escala ana-
légica visual (EAV) electronica para el registro continuo
de la intensidad del dolor. Se indic6 a los participantes
gue pulsaran un botén cuando el dolor era intolerable.

La serial de la EAV se muestre6 a 10 Hz, yOy 10 cm
en la escala se definieron como dolor minimo y maximo,
respectivamente.

El valor de la presién cuando el sujeto califico la sen-
sacion de dolor como 1 cm en la EAV se definié6 como
umbral de dolor a la presion (PPT). Cuando el sujeto
finalizo el examen utilizando el boton de liberacion de
presion, el valor de presion se definio como umbral de
tolerancia al dolor (PTT).

Para evaluar la TS, se administraron 10 estimula-
ciones repetidas de la presion de manguito con una
duracion de 1s y un intervalo de 1s entre estimulos en
la pierna afectada, inflando el manguito hasta el PTT
registrado durante la evaluacion anterior. En el periodo
entre estimulos, el manguito se desinflé por completo.
Se aplicod presion a la intensidad del PTT para garan-
tizar que los sujetos percibieran la estimulacion como
dolorosa pero no insoportablemente dolorosa debido
al breve tiempo de estimulacion. Los sujetos valoraron
su sensacion de dolor en la EAV electronica durante el
inflado del manguito, sin volver a cero entre estimulacio-
nes sucesivas. La puntuacion de la EAV inmediatamente
después de cada estimulo se extrajo para el calculo de
la ST. La diferencia entre la media de las tres Gltimas
puntuaciones de la EAV y la media de las tres prime-
ras puntuaciones de la EAV se utilizo para calcular el
valor de la TS del manguito. Téngase en cuenta que,
aunque el WUR vy la TS caracterizan un aumento noci-
ceptivo en respuesta a estimulos repetidos, incluimos
ambos, ya que se calcularon con diferentes metodolo-
gias (pinchazo y algometria de manguito, respectiva-
mente) y en diferentes ubicaciones (la rotula medial y
la pantorrilla, respectivamente).

Para la evaluacion de la CPM, el manguito de la
pierna contralateral se inflo a una presion del 70 %
de la intensidad PTT del sujeto y se mantuvo a esta
presion constante durante la evaluacion. Se indico a los
participantes que ignoraran el estimulo en la rodilla
contralateral y que se centraran en calificar su dolor
en la EAV electronica para la presion del manguito en
su radilla con OA. Se volvié a evaluar simultaneamente
el PPT de la rodilla con OA. La diferencia entre el PPT
durante y antes del dolor condicionado se utilizé para
calcular la CPM.

Meétodos estadisticos

Se especificaron siete variables QST de interés a
partir de las medidas descritas anteriormente, en con-
sonancia con estudios anteriores [(12,18,13]. De las
medidas QST de pinchazo, seleccionamaos pinchazo 1,
pinchazo 10 y su WUR; de las medidas QST de algo-
metria de manguito, seleccionamos PPT, PTT, CPM y
TS. Se model6 el dolor de forma continua (es decir,
mediante modelado lineal) para evitar dicotomizar a los
pacientes en “dolor crénico” o “recuperado” basando-
se en criterios arbitrarios [20). Las desviaciones del
modelo lineal presentaban un sesgo a la derecha, en
parte porque muchos pacientes declararon un dolor
relativamente leve (NRS <3/10, véase mas adelante)
a los 6 y 12 meses de la cirugia. Por lo tanto, todas
las puntuaciones de dolor se transformaron logaritmi-
camente (es decir, dolorlog = log10 (dolor + 1)), lo
gue produjo desviaciones distribuidas con normalidad.
Ademas, transformamaos logaritmicamente el WUR, ya
que es un cociente, convirtiéndolo de un constructo
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multiplicativo a uno aditivo. Por lo tanto, los pincha-
zos 1 y 10 se transformaron primero en logaritmos
mediante la ecuacion anterior y luego se diferenciaron
(log10 (pinchazo 10 + 1) - log10 (pinchazo 1 + 1))
para calcular el WUR. El término +1 permite calcular el
WUR para los pacientes que declararon un dolor nulo
en el pinchazo 1. Es cierto que esto no es exactamente
WUR, pero produce resultados que son en gran medi-
da monotonicos con el WUR real, a la vez que tiene la
ventaja de ser estimable. Calculamos las correlaciones
entre los QST y las medidas del cuestionario utilizando
la p de Spearman.

Para las comparaciones transversales entre pacien-
tes con KOA y controles sanos, se realizd un analisis
de covarianza (ANCOVA) comparando como diferian los
resultados de los QST entre los grupos. Se afadieron al
modelo el sexo y la edad como covariables sin interés;
ademas, se incluyo la raza como covariable sin inte-
rés para las comparaciones transversales, ya que se
observaron diferencias en la proporcién de raza entre
los controles sanos y los que padecian KOA (Tabla ).
Se ajustaron los valores p para controlar la tasa de
descubrimiento falso (FDR).

Para los analisis predictivos longitudinales, primero
sondeamos las variables consideradas anormales en
los analisis transversales (es decir, en comparacion
con los controles sanos) y evaluamos su capacidad pre-
dictiva; otras variables se probaron post hoc. Aprove-
chamos las repetidas evaluaciones del dolor modelando
los resultados a lo largo del tiempo mediante ecuacio-
nes de estimacion generalizada (EEG), lo que permite
estimar los “efectos poblacionales” (véanse los modelos
de efectos mixtos) a la vez que se controla eficazmente
la covarianza entre las medidas repetidas. Las puntua-
ciones de dolor al inicioy alos 3, 6y 12 meses de la
intervencion se predijeron a partir de los parametros
basales de los QST, controlando la edad y el sexo.
Dado que el dolor basal era una variable dependiente
en estos modelos, no se ajustd por este motivo. Sin
embargo, en los modelos de seguimiento especificos
de los momentos postoperatorios, incluimos el dolor
basal como factor predictivo y evaluamos su importan-
cia relativa en comparacion con otros factores predic-
tivos. Se ajustaron las comparaciones multiples entre
puntos temporales mediante el enfoque t multivariante
(es decir, “multivariada en el paguete emmeans en R”),
gue ajusta los valores p en funcion de la distribucion
t multivariante del modelo, teniendo en cuenta asi la
estructura de covarianza de los datos. Por Gltimo,
las medidas que mostraron una capacidad predictiva
estadisticamente significativa (p ajustada < 0,05) se
evaluaron longitudinalmente: cémo cambian o se nor-
malizan después de la cirugia. Para ello, ajustamos
un modelo lineal multivariable que predecia el dolor
12 meses después del RTR con el inicio y un cambio
en las puntuaciones de QST (es decir, el cambio es
3 meses menos el inicio o0 B meses menos el inicio.
Para estos anélisis, se ejecutaron dos modelos por
separado para 3 y 6 meses debido a la falta de datos,
ya gue los pacientes a los 3 y B meses no se solapan
por completo.

Los tamafios de las muestras se eligieron basan-
dose en un analisis de potencia a priori; sin embar-
go, las cifras reales recogidas se desvian ligeramente
de las estimaciones iniciales debido a las restricciones

pandémicas de COVID-19. La potencia se calculé uti-
lizando G*Power 3.185 y pwd en el paquete en R.
Para el estudio transversal, se estimd que un mini-
mo de 30 participantes por grupo era suficiente para
detectar un efecto de d = 0,8 con una potencia del
80 %. Para los analisis de prediccion longitudinal, se
calcul6 inicialmente la potencia para clasificar a los
pacientes cronicos frente a los recuperados mediante
regresion logistica y se estimo la necesidad de reco-
ger 105 pacientes, lo que se traduce en una potencia
estadistica del 82 % para las variables con cocientes
de probabilidad >2. Como las puntuaciones de dolor
no se ajustaban a una distribucién bimodal (véase mas
arriba) y a los numerosos problemas descritos ante-
riormente con la dicotomizacion de los resultados [21],
en su lugar realizamos regresiones lineales que tam-
bién confieren mas potencia estadistica [21]. Asi pues,
la patencia de este analisis no se calculé explicitamente
a priori; la potencia post hoc puede extrapolarse a
partir de los valores p (22]. Por Gltimo, estimamos la
necesidad de recoger 30 sujetos para la comparacion
intra-sujeto con una potencia del 80 % para los analisis
de cambio longitudinal, asumiendo efectos de tamafo
medio (r entre medidas repetidas = 0,6 0 36 % de
varianza compartida). Inicialmente también planeamos
disponer de un conjunto de datos de validacion para
minimizar los errores de tipo |, pero resultd inviable
debido a la dificultad de reclutar pacientes durante las
restricciones de COVID-19. Sin perjuicio de la potencia
estadistica, aqui informamos de todos los resultados
e informamos de forma transparente de las medidas
de incertidumbre (IC), a partir de las cuales los lec-
tores pueden sacar conclusiones sobre qué efectos
podria estimar bien el estudio: si los efectos relevan-
tes y nulos se mantienen dentro de los IC, entonces
no se pueden sacar conclusiones solidas debido a la
escasa precision de la estimacién. Los tamafios estan-
darizados de los efectos también se presentan siempre
gue es apropiado, utilizando R2 para las regresiones
lineales y la d de Cohen para las comparaciones de
grupos, es decir, la media de un grupo menos el otro,
dividida por la desviacion estandar agrupada. Cuando
se realizan analisis con datos transformados logaritmi-
camente, calculamos R?

y ajustamos R2

en base ay, e §, transformados de nuevo a sus escalas
brutas, donde n es el nimero de participantes y k es
el nUmero de parametros, incluido el intercepto. Asi
pues, estos valores R2 tienen en cuenta cualquier
sesgo asociado al ajuste de los modelos a la escala
logaritmica.
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RESULTADOS

Perfiles de QST preoperatorios en pacientes
con KOA y en individuos sin dolor

Para las medidas recogidas con el algdmetro con
manguito, los participantes con KOA mostraron una
PTT significativamente inferior en comparacion con
los controles sanos, aunque esto no supero la correc-
cion FDR (£¢(104) = -2,25, p = 0,027, pFDR = 0,062,
d =0,47, Figura 1a). Todas las demas medidas de eva-
luacién del manguito no difirieron de forma estadistica-
mente significativa entre los grupos (todas las p > 0,24,
Figura 1a). Para las medidas recogidas con el estimu-
lador mecénico de pinchazo, los pacientes con KOA
informaron de un dolor mayor que los controles sanos
tanto para el pinchazo unico (pinchazo 1, t(94) = 3,35,
p = 0,001, pFDR = 0,004, d = 0,74) como para los
10 pinchazos consecutivos (pinchazo 10, £(94) = 3,40,
p = 0,001, pFDR = 0,004, d = 0,75). El WUR no
mostro diferencias estadisticamente significativas entre
los grupos (p = 0,95). En conjunto, nuestros hallazgos
sugieren que los pacientes con KOA muestran hiperal-
gesia mecanica en la rodilla —y un efecto menor de la

tolerancia al dolor por presion en la pantorrilla— pero,
por lo demas, una sumacion temporal y una modulacion
condicionada del dolor normales en comparacion con
los individuos sin dolor.

Prediccion del dolor tras la artroplastia total
de rodilla con QST

De los 77 pacientes incluidos en el estudio, 54 pro-
porcionaron valoraciones del dolor a los 3 meses, 35
a los 6 meses y 46 a los 12 meses, el punto final del
estudio.

El dolor de los pacientes mejor¢ sustancialmente
tras la intervencion; sin embargo, se observa una varia-
bilidad apreciable en las puntuaciones de dolor entre los
sujetos: al inicio del estudio, los pacientes informaron
de un dolor medio de 6,3/10 ([DE] = 2,1), 2,5/10
a los 3 meses ([DE] = 2,1), 1,7/10 a los 6 meses
([DE] =1,9)y 1,9/10 a los 12 meses ([DE] = 2,4),
véase la Figura 2a. En primer lugar, se evalué si las pun-
tuaciones de dolor registradas durante la estimulacion
con un pinchazo y el TPP —las tres medidas anémalas
halladas en el andlisis transversal— se asociaban con

Fig. 1. Los pacientes con osteoartritis de rodilla (KOA) muestran una hiperalgesia mecanica pronunciada antes de la
intervencion quirdrgica, pero por lo demas los parametros de los test sensoriales cuantitativos (QST) son similares. (a)
Para las medidas de algometria con manguito, sélo el PTT fue significativamente diferente entre los grupos de controles
sanos (HC) y los grupos con osteoartritis de rodilla (OA), con valores méas pequefios para KOA. (b) Los pacientes con
KOA calificaron tanto el pinchazo Gnico (P1) como los 10 pinchazos consecutivaos (P10) como méas dolorosos que los
controles sanos (HC). (c) El tamafio del efecto d de Cohen para cada paréametro QST muestra tamafios del efecto grandes
para las medidas de pinchazo y pequefios para el umbral de tolerancia al dolor (PTT). *p < 0,05; **p < 0,01, tras la
correccion FDR. Los intervalos de confianza del 95% se indican en el borde de los diagramas de violin. CPM: modulacion
condicionada del dolor; PPT: umbral de dolor a la presion; PTT: umbral de tolerancia a la presion; TS: sumacién temporal;

WUR: wind-up ratio.
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Fig. 2. La estimulacién con pinchazos predice los resultados del dolor a largo plazo. (a) El dolor tras la cirugia mejora
sustancialmente, aunque con una gran variabilidad en los resultados. (b) Un mayor dolor por pinchazo en el momento inicial
predice un mayor dolor en todos los momentos. La linea continua refleja los ajustes del modelo, con sus correspondientes
intervalos de confianza (IC) del 95%, siendo el efecto mayor y més significativo la prediccion del dolor a los 12 meses del
RTR. (c) Predicciones del modelo e IC para el dolor postoperatorio en cada punto temporal para los respectivos valores
de pinchazo unico. (d) La correlacion de Pearson muestra que los dos ensayos de pinchazo producen resultados similares,
lo que demuestra la solidez del procedimiento experimental. (e) Las correlaciones de Spearman entre las medidas basa-
les de pinchazo y las caracteristicas del dolor medidas con PainDETECT muestran que los sujetos con mayor dolor por
pinchazo informan con mas frecuencia de sensaciones de hormigueo y pinchazos en la rodilla afectada. CCl: coeficiente
de correlacion intraclase; NRS: escala de valoracion numeérica.

el dolor antes 0 a los 3, 6y 12 meses de la RTC. El
dolor registrado con el pinchazo Unico se asocié con el
dolor basal (8 = 0,105, p < 0,001, pmvt < 0,001), y
predijo el dolor a los 12 meses (p = 0,243, p = 0,002,
pmvt = 0,008). Las medidas de pinchazo Unico se
asociaron inicialmente con el dolor a los 3 meses
(B=0,131; p =0,042) y a los B meses de la RTC
(B =0,166; p = 0,055), con intervalos de confianza
gue apoyaban en gran medida las asociaciones posi-
tivas con el dolor (Figura 2b), pero estas asociacio-
nes no siguieron siendo estadisticamente significativas
tras ajustar por comparaciones multiples (3 meses:
pmvt = 0,14; 6 meses: pmvt = 0,18). Los ajustes
del modelo representan la asociacion positiva entre el
pinchazo basal y el dolor clinico preoperatorio y puntos
posteriores en el tiempo (Figura 2c). La puncion basal
fue capaz de explicar el 13 % de la varianza en las pun-
tuaciones de dolor al inicio, el 9 % a los 3 meses, el
12 % a los 6 meses y el 25 % a los 12 meses, lo que
sugiere que la hiperalgesia mecanica puede explicar una
parte significativa de la varianza en el dolor postopera-
torio cronico 1 afio después del RTR, mucho después
de que el tejido se haya curado.

Las puntuaciones de dolor para 10 pinchazos con-
secutivos también se asociaron significativamente con
el dolor basal (f = 0,085, p = 0,004, pmvt = 0,013).
Aunque esta medida también predijo el dolor a los

12 meses (B = 0,196, p = 0,026), este resultado
no fue estadisticamente significativo tras ajustar por
comparaciones multiples (pmvt = 0,081, los interva-
los de confianza y el modelo se pueden inspeccionar
en la Figura S1). Las puntuaciones de dolor para los
10 valores de pinchazo consecutivos no fueron esta-
disticamente significativas predictoras del dolor ni a los
3 meses (B = 0,049, p=0,473, pmvt = 0,872) ni a
los B meses después del RTR (B = 0,142, p = 0,075,
pmvt = 0,218).

Por dltimo, los valores basales de PTT no se aso-
ciaron de forma estadisticamente significativa con el
dolor en ningdn momento: Bs = O (IC del 95 %: -0,003,
0,003), 0,001 (IC del 95 %: 0,004, 0,007), 0,002
(IC del 95 %: -0,005, 0,008) y 0,001 (IC del 95%:
-0,003, 0,006] al inicio del estudio, a los 3, 6 meses
y al afio, respectivamente; todos los valores ps > 0,50.

Para completar, también exploramas, post hoc, la
capacidad predictiva de las restantes medidas QST.
Los WUR, PDT y CPM y no se asociaron de forma
estadisticamente significativa con el dolor basal ni fue-
ron capaces de predecir el dolor en puntos temporales
futuros (todas las p > 0,42; véanse los Datos S1). La
TS evaluada con algometria con manguito se asocié con
el dolor basal (B = 0,025, p = 0,021 pmvt = 0,072),
aunque este resultado no supero el ajuste para com-
paraciones multiples. Ademas, la ST fue incapaz de
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predecir el dolor en ninguno de los tres momentos
postoperatorios (todos los ps > O,196).

Propiedades de medicién del pinchazo

Se exploraron estos resultados con analisis adicio-
nales. En primer lugar, se evalué como el pinchazo 1
y el pinchazo 10 explican de forma independiente la
varianza en los resultados del dolor a los 12 meses.
Una correlacion de Pearson mostro que estas medi-
das estaban fuertemente correlacionadas entre si
(r =0,85, p < 0,001). Cuando ambas medidas se
afiadieron a un modelo multivariable, el modelo favore-
cio los valores de pinchazo 1 (B = 0,35 + 0,17) frente
a los valores de pinchazo 10 (B =-0,11 + 0,19).

Dado que la varianza del pinchazo 1 parece verse
favorecida y que las predicciones del pinchazo 10 no
sobrevivieron al ajuste para comparaciones multiples,
aqui solo informamos de los resultados de las medidas
del pinchazo 1 para anélisis posteriores. En segundo
lugar, dado que el pinchazo se realizd dos veces (es
decir, dos ensayos), evaluamaos la fiabilidad de la prueba
de las dos puntuaciones por pinchazo. Para ello, se cal-
culd la correlacion intraclase (CCl, mixta bidireccional,
concordancia absoluta) entre la primera y la segunda
prueba, que mostré una buena fiabilidad prueba-repe-
ticion con una CCI = 0,70 (Figura 2d). Dado que la
expectativa y la ansiedad asociadas al estimulo doloroso
pueden contribuir a nuestros resultados, investigamos
por separado las capacidades predictivas de la primera
y la segunda prueba. Supusimos que la ansiedad y otros
efectos influirian méas en el primer ensayo que en el
segundo. Para cada ensayo, ajustamos un modelo lineal
gue predecia el dolor a los 12 meses del pinchazo 1
ajustado por edad y sexo. El primer ensayo de pincha-
zo explico el 19,7 % de la varianza en los resultados
(p=0,24 +0,1, p=0,015), mientras que el segundo
ensayo explico el 25,1 % de la varianza en los resul-
tados (B = 0,25 = 0,09, p = 0,010). Por lo tanto, es
poco probable que los posibles efectos de la expectativa
durante el primer ensayo influyan en nuestros resulta-
dos. En tercer lugar, dado que la hiperalgesia mecanica
y la alodinia tactil son sintomas caracteristicos del dolor
neuropatico (23], exploramos las asociaciones entre las
puntuaciones basales del pinchazo y la frecuencia y
las caracteristicas de cada sensacion dolorosa, segun
lo medido por el cuestionario PainDETECT, para evaluar
si los pacientes con mayor dolor evocado con el pincha-
zo también informan de otras sensaciones anormales
en la rodilla. Para las medidas de pinchazo Unico, las
correlaciones basadas en el rango de Spearman mos-
traron que las puntuaciones de dolor por pinchazo se
correlacionaban significativamente con la frecuencia
con la gue los pacientes informaban de “sensaciones
de pinchazo” en la rodilla osteoartritica (p = 0,28; IC del
95 %: (0,04, 0,50), p = 0,028; Figura 2e). No se
encontraron asociaciones significativas adicionales para
ninguna otra sensacion medida con PainDETECT, inclui-
da la puntuacion total (p = 0,15, p = 0,24). En el caso
del pinchazo 10, volvimos a encontrar asociaciones
entre las puntuaciones de pinchazo y el dolor por pin-
chazo (p = 0,27, p=0,03) y la puntuacion PainDETECT
completa [p = 0,30, p = 0,016). No se hallaron otras
asociaciones estadisticamente significativas.

Prediccion del dolor tras la artroplastia total
de rodilla con caracteristicas del dolor neuropatico

Dados los hallazgos previos que muestran que las
caracteristicas del dolor neuropatico predicen los resul-
tados del RTR (18], examinamos ademas si las pun-
tuaciones neuropaticas basales producidas por
PainDETECT también podrian predecir los resultados
futuros del dolor.

La distribucién de las puntuaciones PainDETECT
muestra que los pacientes presentan una variabilidad
significativa en las cualidades del dolor neuropéatico (Figu-
ra 3a). Las puntuaciones PainDETECT se asociaron con
el dolor basal (B = 0,008, p < 0,001, pmvt <0,001),
no se asociaron estadisticamente con el dolor a los
3 meses (p = 0,012, p=0,052, pmvt = 0,162) pero
predijeron significativamente el dolor a los 6y 12 meses
tras el RTR (B = 0,024, p < 0,001, pmvt = 0,002 y
B=0,021, p=0,004, pmvt = 0,014, respectivamente;
veéanse la Figura 3b para los intervalos de confianza y la
Figura 3c para las predicciones del modelo). En todos
los puntos temporales, las puntuaciones preoperatorias
mas altas de PainDETECT, que miden las caracteristi-
cas del dolor neuropatico, se asociaron con un mayor
dolor tras el RTR. Este modelo fue capaz de explicar
el 16 % de la varianza en las puntuaciones de dolor al
inicio del estudio, el 12 % a los 3 meses, el 30 % a los
6 meses y el 20 % a los 12 meses. Para explorar mas
a fondo este hallazgo, evaluamos la correlacion entre
cada caracteristica del dolor de PainDETECT vy el dolor a
los 12 meses, y descubrimos que un mayor dolor posto-
peratorio cronico se correlacionaba con una mayor fre-
cuencia de sensaciones de quemazén (p = 0,46; IC del
95 %: (0,17; 0,69), p=0,002), hormigueo o pinchazas
(p=0,43, IC del 95 %: (0,14, 0,68), p=0,004), dolor
con estimulos de frio o calor (p = 0,31, IC del 95 %:
(0,002, 0,60), p=0,043) y entumecimiento de la zona
(p=0,41, IC del 95 %: (0,12, 0,65), p=0,0086), véase
la figura 3d.

Modelizacion de la hiperalgesia y los sintomas
neuropaticos

Dada la capacidad descrita anteriormente de las pun-
tuaciones de hipoperalgesia por pinchazo y PainDETECT
para predecir el dolor postoperatorio, se evaluo si capta-
ban las mismas o diferentes fuentes de variacion en los
resultados del dolor. Ademas, también comprobamos
si la capacidad predictiva de estas medidas se explica
mejor por el dolor basal. Para ello, se seleccionaron
los dos parametros mas significativos de los analisis
anteriores (pinchazo 1 y puntuacion PainDETECT) y, jun-
to con el dolor basal, la edad y el sexo, se afadieron
a un Unico modelo lineal multivariable que predecia la
intensidad del dolor 12 meses después del RTR. Tanto
el pinchazo 1 (B = 0,21; IC del 95 %: (0,02; 0,41),
p = 0,030) como la puntuacion PainDETECT (B = 0,02;
IC del 95 %: (O; 0,03), p = 0,046) se asociaron de
forma independiente con el dolor a los 12 meses, mien-
tras que el dolor basal (f = 0,14; IC del 95 %: (0,57,
0,80), p=0,69), laedad (3 =0, IC 95 %: (0,01, 0,02),
p=0,71)yelsexo (B =-0,07, IC 95 %: (0,33, 0,19),
p = 0,56) no fueron estadisticamente significativos. Las
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Fig. 3. Las puntuaciones mas altas de PainDETECT también se asocian con peores resultados de dolor a largo plazo. (a)
Las puntuaciones de PainDETECT muestran una gran variabilidad, con 40 sujetos en la categoria de “poco probable que
tenga un componente neuropético”, 12 en la categoria de «incierto» y 10 que probablemente tengan un componente
de dolor neuropatico. (b) Las estimaciones y los intervalos de confianza para la prediccién en cuatro puntos temporales
muestran que el PainDETECT basal predice significativamente el dolor al inicio, a los 6 y a los 12 meses. Los resultados
son mas solidos y menos compatibles con el valor nulo a los 6 y 12 meses del RTR. (c) Ajustes del modelo e intervalos
de confianza del 95% correspondientes para cada punto temporal, que corroboran una vez mas que las caracteristicas
de dolor neuropético mas elevadas se asocian con un dolor postoperatorio mas elevado. (d) Las correlaciones de Spear-
man entre el dolor a los 12 meses y cada una de las sensaciones de dolor evaluadas con PainDETECT muestran que las
sensaciones de pinchazos y hormigueos, entumecimiento y quemazon en la rodilla osteoartritica al inicio del estudio estan

correlacionadas con el dolor que los pacientes declaran 12 meses después de la intervencién de RTR.

meétricas de importancia relativa (24] mostraron que
las puntuaciones de pinchazo 1 representaban el 15 %
de la varianza Unica en los resultados del dolor (esca-
la logaritmica), PainDETECT el 13 % de la varianza, el
dolor basal el 4 %y la edad y el sexo el O %, apoyando
asi que las puntuaciones de pinchazo 1 y PainDETECT
captan fuentes Unicas de varianza en el dolor clinico 1
afo después del RTR.

Cambios en la hiperalgesia y resultados
a largo plazo

Por altimo, los pacientes volvieron para una eva-
luacién de los QST a los 3 y 6 meses de la interven-
cion. Treinta y seis pacientes volvieron a los 3 meses
y 25 a los B meses. Se utilizé un modelo lineal con
los valores de puncion basales y (i) el cambio desde
el valor basal a los 3 meses o (ii) el cambio desde el
valor basal a los 6 meses para predecir el dolor a los
12 meses tras ajustar por edad y sexo. Este modelo
pretendia evaluar si los cambios en los parametros
QST anormales (es decir, su persistencia o reversion)
pueden relacionarse ademas con los resultados a largo
plazo. A los 3 meses, este modelo de dos parametros

muestra que tanto los valores basales (B = 0,545; IC
del 95 %: (0,29, 0,80]), p < 0,001) como su cambio
(=0,38, IC95 %: (0,11, 0,65), p = 0,008) predicen
el resultado. Mas concretamente, un mayor dolor por
pinchazo preoperatorio (Figura 4a) se asocidé con un
mayor dolor a largo plazo, incluso después de ajus-
tar los cambios en estos parametros. Ademas, una
mayor disminucion del dolor manifestado durante la
estimulacion por puncién predijo un menor dolor clinico
a largo plazo tras ajustar el dolor basal (Figura 4b). En
otras palabras, las mejoras en la hiperalgesia mecani-
ca (es decir, los cambios negativos) se asociaron con
un menor dolor clinico a los 12 meses, y viceversa
(Figura 4c). En conjunto, el modelo completo explica-
ba el 67 % de la varianza del dolor a los 12 meses
(F4,19=5,50, p=0,004, R2 =0,67, R2 aj. =0,63),
aungue hay que tener cuidado al interpretar este tama-
fo del efecto debido al pequefio tamafio de la muestra
(n = 24). Sorprendentemente, este resultado no se
observo para el cambio a los 6 meses del postopera-
torio: mientras que los parametros basales seguian
prediciendo los resultados (B = 0,39; IC del 95 %:
(0,03, 0,75), p = 0,036), su cambio desde el inicio
hasta los 6 meses no fue estadisticamente significati-
vo (B = 0,03; IC del 95 %: (-0,40, 0,48), p = 0,89).
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Fig. 4. La normalizacién de la hiperalgesia mecanica 3 meses después del RTR esta relacionada con los resultados a
largo plazo. La hiperalgesia mecéanica cambia tras el RTR. Para los pacientes cuyos datos se recogieron antes de la ope-
racion y a los 3 meses, el dolor por pinchazo basal se asocia con peores resultados cuando se controla el cambio (a), y
el cambio del dolor por pinchazo preoperatorio a los 3 meses también se asocia con resultados a largo plazo cuando se
controlan las medidas de pinchazo basales (b). Los graficos de lineas de medidas repetidas ilustran esta asociacion, con
pacientes con valores normativos de dolor punzante, o aquellos que vuelven a los valores normativos tras la intervencion
quirdrgica. La distribucion de la intensidad del dolor por pinchazo en los controles sanos (HC) se resalta en gris en el
eje izquierdo. Los pacientes con una hiperalgesia preoperatoria baja presentan un dolor bajo 12 meses después de la
intervencion quirdrgica. Por el contrario, los pacientes con hiperalgesia preoperatoria alta, o cuya hiperalgesia empeo-
ré hasta estados anormales, presentan el dolor méas elevado a los 12 meses (c). Los mismos anélisis para 6 meses
muestran de nuevo que las puntuaciones de dolor por pinchazo basales estan asociadas con el dolor a 1 afio cuando
se controla el cambio (d), aunque el cambio en los pardmetros del dolor por pinchazo preoperatorio a 6 meses no esta
significativamente relacionado con el dolor a 12 meses (e). Las trayectorias individuales de los sujetos para los valores
basales y a los 6 meses del pinchazo pueden verse en (f).

El modelo completo a los 6 meses no predijo signifi-
cativamente el dolor a los 12 meses (F4,13 = 2,02,
p = 0,15, véase la Figura 4d-f).

Los pacientes con OA muestras hiperalgesia pero,
por lo demas, parametros de QST normales

Cada vez hay mas pruebas de que los pacientes con
OA presentan diversas anomalias sensoriales localiza-

OBJETIVO DE DISCUSION

El presente estudio hallé que los pacientes con KOA
mostraban hiperalgesia mecanica y PTT disminuido,
pero por lo demas, parametros de QST normales en
comparacion con los controles sanos. La hiperalgesia
preoperatoria por pinchazo y las cualidades similares al
dolor neuropético predecian la intensidad del dolor pre-
quirdrgico y postoperatorio al afio. Ademas, las mejo-
ras en la hiperalgesia a los 3 meses predijeron menos
dolor un afo después de la cirugia y, junto con la hipe-
ralgesia preoperatoria, este modelo captd el 67 % de
la varianza en el dolor postoperatorio a los 12 meses.

das o generalizadas (6.8), que se cree que reflejan una
mayor ganancia en las vias naciceptivas. En este estudio,
los pacientes con KOA informaron de niveles mas altos
de dolor evocado en respuesta tanto a un Unico pincha-
zo como a una serie de 10 pinchazos consecutivos y
tenian un PTT de manguito mas baja en comparacion
con los controles sanos. La KOA se asocia a menudo con
hiperalgesia a la presién en comparacion con individuos
sanos sin dolor (para una resefia, véase de Oliveira Silva
y caols. [25]). Los estudios que utilizan evaluaciones de
pinchazo también encuentran que los pacientes con KOA
presentan hiperalgesia en la piel sobre la rodilla afecta-
da [26.27] y que la magnitud de esta hiperalgesia esta
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asociada con la gravedad de la enfermedad de OA (26].
La hiperalgesia a estimulos mecanicos es un indicador
comin de sensibilizacién periférica, y potencialmente
también de sensibilizacion a nivel de la médula espinal,
dado el bombardeo crénico y continuo de sefializacion
nociceptiva en la OA [28,23). Observamos una hiperalge-
sia significativa en el compartimento medial de la rodilla
y, en menor grado, en la pantorrilla. Estas areas se
solapan en sus respectivos dermatomas y corresponden
a los mismos segmentos espinales (30), lo que podria
indicar la implicacion de la sensibilizacion central. Por
otra parte, las diferencias en el tamafio de los efectos
de los estimulos de pinchazo y presion son notables, con
una hiperalgesia mas pronunciada cerca de la rodilla.
Ademas de la ubicacién, los estimulos de presion se
dirigen principalmente a nociceptores de tejido profundo
ricos en fibras C, mientras que los estimulos de pinchazo
también se dirigen a nociceptores A-delta a nivel cutaneo
(31-33), por lo que se necesitan mas estudios para
comprender la contribucion relativa de los mecanismos
centrales frente a los periféricos.

No se encontraron diferencias entre los pacientes
con KOA vy los controles sanos en todos los demas
parametros de QST recogidos, incluida la TS, que tra-
dicionalmente se considera un marcador de la sensibi-
lizacion central, y la CPM, que aqui se toma como un
indicador indirecto de la modulacion descendente. Estu-
dios previos han demostrado que los pacientes con KOA
presentan TS facilitada y CPM alterada [6.9.18]. Sin
embargo, los hallazgos en este campo siguen siendo
ambiguos [34,35). Nuestros resultados podrian sugerir
que los tamarios del efecto para estas medidas son
pequefios; por lo tanto, los estudios con tamafios de
muestra de pequefios a medianos pueden tener baja
potencia, arrojando resultados que caen a ambos lados
del umbral de «significacién estadistica». Alternativa-
mente, también podria sugerir que las anomalias de la
CPMy la ST no estan universalmente presentes en los
pacientes con OA y solo se encuentran en un subcon-
junto de pacientes, posiblemente como consecuencia
de la severidad de la enfermedad, la duracion y otros
factores subyacentes, en consonancia con las recientes
propuestas de la existencia de multiples fenotipos de
osteoartritis (7.36].

Por dltimo, cabe sefialar que existe una gran hete-
rogeneidad en los métodos de QST (12), con proba-
bles consecuencias en los resultados observados [37].
Por ejemplo, en la evaluacién de la CPM, los estimulos
condicionados pueden ser de una modalidad diferente
(por ejemplo, calor, frio y dolor isquémico) y también
aplicarse en zonas corporales distantes (por ejemplo,
el brazo). En este caso, aplicamos los estimulos condi-
cionados en la pierna contralateral, lo que mostro dife-
rencias entre los controles sanos y los pacientes con
OA (18], pero queda por determinar si esta eleccion
metodoldgica influyo en los resultados.

Las puntuaciones de intensidad del dolor mecénico
predicen los resultados del dolor a largo plazo

Nuestro estudio demostré que una mayor hiperalge-
sia mecanica al inicio de la intervencion, en concreto el
pinchazo 1, se asocia con un mayor dolor preoperatorio
y predice los resultados postoperatorios.

Este hallazgo tiene un significado traslacional impor-
tante, ya que la prediccion es mas fuerte para el dolor a
los 12 meses después de la cirugia, cuando el proceso
de curacion deberia haberse completado. Existen prue-
bas de que los PPT preoperatorios medidos en el lugar
de la lesion pueden predecir los resultados del dolor
a largo plazo (véase una revisién en Paredes y cols.
[38]), lo que respalda la idea de que un procesamiento
nociceptivo preoperatorio anémalo esta relacionado con
la persistencia del dolor tras la cirugia. Comparativa-
mente, menos estudios han analizado las calificaciones
preoperatorias de intensidad del dolor de von Frey o
de pinchazo para predecir el dolor postoperatorio des-
pues del reemplazo total de la articulacion: un estudio
encontré que la intensidad del dolor informada durante
la evaluacion de von Frey antes del RTR puede predecir
el dolor 2 dias después de la cirugia [339], pero no el
dolor con el rango de movimiento 8 meses después de
la cirugia (40], y para el reemplazo total de cadera, no
se encontraron asociaciones entre la intensidad del pin-
chazo prequirdrgico y el dolor 6 semanas después del
reemplazo total de cadera (19). Se necesitan estudios
futuros para aclarar la generalizabilidad de nuestros
hallazgo.

Curiosamente, el tren de 10 estimulos (pinchazo 10)
mostré una menor capacidad predictiva que un solo
pinchazo. Una posible explicacion es que pedir a los
pacientes que valoren un dolor medio para 10 estimu-
los introduce un sesgo que no estd presente cuando
los sujetos se centran en un solo pinchazo. Alterna-
tivamente, también podria sugerir que la puntuacion
media del dolor con estimulaciones repetidas mezcla
eficazmente los efectos de la hiperalgesia con el wind-
up, confundiendo asi la capacidad predictiva de esta
medida. Por dltimo, dado que los resultados del dolor a
los 12 meses se explicaron mejor por el segundo ensa-
yo de pinchazo que por el primero, es poco probable
que las expectativas influyeran en nuestros resultados.

No encontramos ningln otro parametro preoperato-
rio de QST que se asociara de forma estadisticamente
significativa con los niveles de dolor previos al RTR ni
que predijera el dolor postoperatorio. Otros estudios
han hallado que la TS alta y la CPM alterada predicen la
intensidad del dolor postoperatorio después de la ciru-
gia TKR [18.41-49). Sin embargo, es importante sefa-
lar que, de nuevo, existen resultados en gran medida
inconsistentes en relacion con el valor predictivo de los
QST [12,38). Ademas, en nuestra muestra, ninguna de
las medidas anteriores se desviaba apreciablemente
de los controles sanos en primer lugar, lo que sugiere
gue no eran “anormales”. Esto también podria desem-
pefiar un papel en nuestros resultados nulos —quizas
estas medidas solamente sean predictivas en subgru-
pos de pacientes que muestran CPM o TS anormales.

Los sintomas neuropaticos también predicen los
resultados a largo plazo

Esta bien establecido que las anomalias sensoria-
les, incluidas la alodinia y la hiperalgesia, son sinto-
mas caracteristicos de las lesiones neuropéticas
29,50,51). Aungue histéricamente la OA se ha con-
siderado un modelo de dolor nociceptivo, numeraosos
datos cuestionan esta nocion (2,30,52] y, de hecho,
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los pacientes con OA informan con frecuencia de sin-
tomas de dolor neuropatico (17.53.54). Ademas,
los pacientes de OA con mayores sintomas de dolor
neuropético también presentan hiperalgesia mecéanica
(17], lo que sugiere una relacién entre ambos. Y lo
gue es mas importante, la presencia de caracteristicas
de dolor neuropatico se ha planteado como un predic-
tor del dolor crénico posquirdrgico después del RTR
14.55], y un estudio anterior sugiere que las puntua-
ciones de PainDETECT pueden predecir los resultados
del dolor a largo plazo después del RTR por encima del
valor predictivo de la hiperalgesia [18].

Nuestros datos sugieren que los sintomas preopera-
torios similares al dolor neuropatico, evaluados median-
te la puntuacién PainDETECT, fueron predictivos de los
resultados postoperatorios a los B y 12 meses de la
cirugia. Es importante destacar que las puntuaciones
de dolor de pinchazo 10 (y, en menor medida, las pun-
tuaciones de dolor de pinchazo 1) se correlacionaron
con la escala PainDETECT, lo que podria interpretar-
se como que los valores de pinchazo y PainDETECT
se refieren a los mismos mecanismos subyacentes.
Para probar esto explicitamente, controlando al mis-
mo tiempo el dolor preoperatorio, creamos un modelo
multivariable y descubrimos que las caracteristicas del
dolor neuropético y la hiperalgesia explican una varianza
Unica en los resultados del dolor, mientras que el dolor
basal es menos importante en presencia de estos dos
parémetros. Esto sugiere que la hiperalgesia y el dolor
neuropatico reflejan mecanismos sinérgicos pero inde-
pendientes.

La normalizacién de la hiperalgesia tras la cirugia
se asocia a resultados a largo plazo

Hicimos un seguimiento de los pacientes tras el RTR
para comprender como se relacionarian los parame-
tros de QST anormales a los 3 y 6 meses de la cirugia
con los resultados a largo plazo. Estudios anteriores
han demostrado que los PPT anormales al algéme-
tro de presién manual y las CPM anormales tienden
a normalizarse después del RTR si la cirugia alivia el
dolor [S6); esta normalizacién podria estar asociada
con mejores resultados después de la cirugia [45).
Nuestros hallazgos apoyan estas nociones, ya que el
cambio en la intensidad del pinchazo desde el inicio
hasta 3 meses después del RTR se correlaciona con
los informes de dolor 1 afio después del RTR, inclu-
so cuando se controlan las puntuaciones de pinchazo
preoperatorias. El dolor por pinchazo preoperatorio
siguid siendo un predictor estadisticamente significati-
vo de los resultados a largo plazo al controlar también
su cambio, posiblemente debido al hecho de que los
pacientes con hiperalgesia alta son también los que
tienen menos probabilidades de cambiar. Sorprenden-
temente, este resultado no fue consistente cuando se
evaluaron los cambios a los 6 meses. Aunque especula-
tivo, este resultado podria sugerir un proceso continuo
en el que el dolor postoperatorio con el tiempo depende
menos de mecanismos periféricos y mas de distintas
propiedades neuroplasticas, en particular en el cere-
bro (57]. Futuros anélisis que examinen los parametros
cerebrales y sus cambios en estos puntos temporales
podrian diferenciar entre estas opciones.

Limitaciones

Este estudio presenta algunas limitaciones. Los datos
se recogieron durante la pandemia de COVID-19, lo que
afectd a las tasas de retencion y también podria haber
influido en los resultados de dolor de los pacientes.

En consecuencia, muchos pacientes se perdieron
durante el seguimiento, lo que disminuyo la precision
de nuestras estimaciones. El pequefio tamafio de la
muestra también nos impidié desarrollar modelos de
prediccion no sesgados (es decir, prediccion fuera de la
muestra) con una validacién rigurosa. Ademas, no ins-
truimos a nuestros pacientes con KOA para que sus-
pendieran el uso de analgésicos antes de la cita para la
investigacion, lo que podria afectar a sus umbrales de
dolor y sensibilidad al dolor. Por Gltimo, nuestra mues-
tra estaba compuesta por un 70% de hombres, en
consonancia con la mayor prevalencia conocida de OA
de rodilla en mujeres; ajustamos por sexo en todos los
anélisis, pero debido a la falta de potencia estadistica
para estudiar los efectos principales y las interacciones
del sexo [58], no estudiamos los efectos especificos del
SEexo.
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