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EPIDEMIOLOGÍA
• 41% población padecerá algún tipo de cáncer
• El dolor es un síntoma prevalente y afecta a la calidad de vida

http://ser.cancer.gov/; Frankish, 2003; Portenoy et al, 1992; Khosravi Shahi et al, 2007; Cruz Hernández y col 2007

 30% en estadios iniciales
 80% en estadios avanzados
 51% del global
 30% LARGOS

SUPERVIVIENTES

A LA LLEGADA:
 90%  dolor al menos 4 semanas
 Un 73% desde 8 semanas antes
 Un 55% desde 16 semanas Bennett MI et al.Pain160 (2019) 38–44
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• Se desconoce la prevalencia. Podrían predominar la etiología mixta

• 34-40% componente neuropático

• Prevalencia en estadios avanzados y en dolor múltiple

• Metaanálisis 2012:

– Incidencia 19-39.1%  vs. 13.24-35.78%

– 20.1% mixto

– Etiología

• 64% causado por el tumor

• 20.3% por el tratamiento

• 3.5% asociado al cáncer

• 10% sin relación

• 2% etiología desconocida
Urch y Dickenson 2009; Chang et al. 2006; Saxena y Kumar 2007; Caraceni et al 1999; Benett et al 2012; Pérez et al 2015. Roberto A et

al.2016

1805 pacientes
Dolor crónico 28,2% (22,5-35,4%)
El 20,9% componente neuropático
Más interferencia actividades vida diaria
Más intensidad

Bouhassira D et al.Pain158 (2017) 1118–1125



Cancer-Related Neuropathic Pain:  Review and Selective Topics
Mellar P. Davis, MD

https://doi.org/10.1016/j.hoc.2018.01.005

30% de los pacientes con Cáncer tiene dolor mixto
El DN: más depresión e insomnio
El DN: más dolor incidental y dolor espontáneo irruptivo
Más cronicidad y mayor intensidad
El descripor más habitual son los pincahzos y agujas (65%)

De las Guías de DN oncológicas:
 más del 70% de las referencias son de estudios/guías de DN no oncológico
 solo el 11% involucró el tratamiento de neurop relacionada con el cáncer
 solo el 18% de las referencias incliuidas enentre dos pautas

En general de más a menos eficaces: opioides, otros coadyuvantes, ACV, AD



TIPOS DE DOLOR NEUROPÁTICO ONCOLÓGICO

Fallon et al 2013;
Pérez et al (Guía GADO) 2017



ETIOLOGÍA DNO SECUNDARIO

CIRUGÍA
 Síndrome doloroso postmastectomía
 Síndrome doloroso postoracotomía
 Dolor postdisección radical cervical
 Dolor postcirugía suelo pélvico

 Dolor fantasma

Fallon et al 2013

RADIOTERAPIA
• Plexopatía braquial
• Mielopatía crónica
• Enteritis y proctitis crónica
• Linfoedema doloroso
• Síndrome doloroso del periné

• Osteoradionecrosis

QUIMIOTERAPIA

 Neuropatía periférica dolorosa
 Síndrome de Raynaud
 Complicaciones óseas postratamiento con esteroides
 Necrosis avascular (aséptica) de la cabeza del fémur o del húmero

 Fracturas por compresión vertebral



Ann Neurol. 2017 June ; 81(6): 772–781

OTRAS FORMAS DE DOLOR NEUROPÁTICO ASOCIADOS A TTº

Fármacos inmunoterápicos
Son formas de neuropatías inmunomediadas
 Ipilimumab
 Tremelimumad
 Prembrolizumab
 Nivolumad
Raras: 3%

Pueden ser:
Neuropatías agudas
Neuropatías crónicas inlamatorias o desmielinizantes o vasculitis

TTº:
 Parar inmunoterapia
 Esteroides y/o Igs



“La entidad más frecuentemente vista en clínica es la NIQT. Es
importante valorar siempre el desarrollo de la misma y su tratamiento

precoz”
Pérez et al. Guía GADO

FACTORES DE RIESGO
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Stress oxidativo
Alt de la homeostasdis del Ca ++
Degeneración axonal
Cambios en la excitabilidad neuronal
Activación del sitema inmune
Neuroinflamación
Alteración mitocondria:
energia celular, muerte celular

Alteración excitabilidad periférica:
Canales de Na, K, Ca
Receptores TRP

Los canales TRP són claves en la NIQT :
Platinos
Vincristina
Plaxitacel
Bortezomid

MECANISMOS FISIOPATOLÓGICOS



Neurosci Lett. 2021 August 24; 760: 136087.

Mini-Review: Mitochondrial Dysfunction and Chemotherapy-induced
Neuropathic Pain
Doyle T M, Salvemini M D



Supervivientes de Ca mama
Analizan genes ligados a alteración mitocondrial
50 pctes (25 con NIQT/ 25 sin NIQT
NIQT:
 Ancianos
 Desempleados
 Uso de alcohol bajo
 Obesos
 Pobre estado fx
 No diferencias en dosis dosis total ni en % de reducciones
Alter genes relacionados con alteración mitocondrial en varios procesos

Expression of mitochondrial dysfunction-related genes and
pathways in paclitaxel-induced peripheral neuropathy in breast
cancer survivors

Kober et al. Mol Pain 2018, Volume 14: 1–16



Colvin LA. Pain160 (2019) S1–S10

Respuestas cerebrales alteradas en NIQT en:
• Giro frontal-superior
• Corteza cingulada
• Insula

Cambios estructurales :
•  sustancia gris cerebral



PLATINOS ALCALOIDE
S VINCA

TAXANOS INHIB
PROTEASOM

A

OTROS OTROS

Carboplatin
o

5-42%

Vinblastina
30-47%

Docetaxel
11-64%
3-14%

intensa

Bortezomid
31-55%
9-22%

intensa

Talidomida
25-100%
15-28%
intensa

Citarabina
Raro

Cisplatino
30-100%

Vincristina
11-60%

Plaxitacel
57-83%

Ixabepilona
20-63%

14% intensa

Ifosfamida
8%

Oxiplatino
85-95%
agudo
7-20%

crónico

Vindesina
30-47%

Plaxitacel
+Albúmina

73%

Lenialidomida
10-23%

1-2% intensa

Suramina
30% sensitiva
5-10% motora

Vinorelbina
30-47%

Etopoxido
1-2%

PREVALENCIA DE NIQ

Pérez et al. Guía GADO



Pharmacological Reports https://doi.org/10.1007/s43440-020-00109-y

LAS MANIFESTACIONES DE NEUROPATÍA EN PACIENTES CON CÁNCER
1.- Pueden ser diferentes a otras polineuropatías
2.- Estan infradiagnosticadas:

70% durante los primeros ciclos
20-30 % crónicas

3.- Existe fenómeno de “coasting” o arrastre
4.- Todos los modelos estan basados en animales sin cáncer
5.- La expresión clínica es compleja… incluye síntomas de alteración
simpática, síntomas centrales (depresión, insomnio, síntomas cognitivos ….

ALGUNAS PECULIARIDADES NIQT

Sensitiva

Motora

Autonómica
Prevalencia 1 mes postQT: 68%
Prevalencia 3 meses postQT: 60%
Prevalencia 6 meses postQT: 30%

Colvin LA. Pain160 (2019) S1–S10



J Pain Symptom Manage. 2017 August ; 54(2): 204–218.e2.

426 superviventes:

4,9% 27%

68,1%

Bajo nivel social
Ancianos
Ser prematuro
Dosis altas de QT
Bajo estado funcional

CARACTERIZACIÓN NIQT EN LS



The Oncologist 2019;24:e784–e792

503 pacientes (ovario /mama) con plaxitacel

FACTORES DE NEUROPATÍA GRAVE O DE DOSIS
 Edad: por cada año de más edad
 5% de incremento en grado de neuropatía
 4% de modificación de dosis

 Fármacos CV : especialmente los beta adrenérgicos : dosis
 Polifarmacia: dosis
 Neuropatías previas compresivas

Colvin LA. Pain160 (2019) S1–S10

FACTORES DE RIESGO

Edad avanzada
Beta.bloqueantes
E. Concomitantes
Obesidad
Albúmina baja
Uso de opioides

Anemia



Br J Anesthesia 2017Colvin LA. Pain160 (2019) S1–S10 Smith et alQual Life Res (2013) 22:2787–2799

¿CÓMO HACER UN SCRENING RÁPIDO?
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Neuropathic pain:
1. breast
2. lung
3. head/neck

Bouhassira D et al.Pain158 (2017) 1118–1125

<30% reciben ttº de primera línea

INFRATRATAMIENTO
INADECUADAMENTE TTº

51% : analgésicos/opioides
menores

Herr y Deandrea 2004; Deandrea 2008; Pérez et al 2015

Los pacientes son infratratados:
Pocos pacientes recibían escalón 2 o 3 de la OMS

En el dolor mixto no se trata el componente neuropático

Menos de la mitad de los pacientes con dolor neuropático reciben tratamiento



Guía Gado 2017. Pérez et al

TRATAMIENTO
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doi.org/10.1007/s00280-018-3664-y



dx.doi.org/10.1097/MD.0000000000018653

IRSN: Útiles
Pregabalina mejor????



TTº TÓPICO
50 pctes estudio no randomizado con mentol
Amitriptilina/baclofeno/ketamina resultados positivos
Capsaicina 8% : mejora el dolor continuo, síntomas neuropáticos, la impresión global
de cambio y la densidad de fibras: Modificador de la enfermedad

FUTURO:
Antagonistas del Receptor Sigma
EC en fase II durante el ttº con FOLFOX resultados positivos .
F1000Research 2020, 9(F1000 Faculty Rev):177 Last updated: 11 MAR 2020

REVIEW: Recent advances in understanding chemotherapy-
induced peripheral neuropathy

OTRAS DIANAS…

ARA II
Antagonistas de los TLR4 …..



doi.org/10.1080/01480545.2019.1706547





Anand P et al. J of Pain Research 2019:12 2039–2052

Parestesias
Pinchazos
Agujas
Adormecimiento
Dolor quemante

2,5 a de media

Alodinia al roce
Alodinia al frio

Bortezomid, Taxanos, Platinos



Anand P et al. J of Pain Research 2019:12 2039–2052

Recuperación fibras intraepidérmicas y subepidérmicas

TRPV1



INTRODUCCIÓNINTRODUCCIÓN

DNO. ¿QUÉ SABEMOS?DNO. ¿QUÉ SABEMOS?

NIQTNIQT

TTº DEL DNOTTº DEL DNO

TTº EN LA NIQTTTº EN LA NIQT

CONCLUSIONESCONCLUSIONES



Altamente prevalente
Etiología: tumoral, ttº o patologías concomitantes
Lo más frecuente iatrogénico y LS: NIQT
NECESITA: valoración y ttº precoz
Lo más importante en diagnóstico: EXPLORACIÓN
Infradiagnosticado e infratratado
Politerapia
Ttº multidisciplinar y ttº intervencionista
No hay evidencias en su ttº

CONCLUSIONES



 El tratamiento del DN es etiológico.
 Los opioides son de primera elección en el DN producido por

crecimiento tumoral.
 Asociar ADT o anticonvulsivantes a los opioides ayuda a disminuir

la dosis de estos.
 Coadyuvantes son de 1ª elección en el  DN producido por el

tratamiento del cáncer.
 La multidisciplinariedad es obligatoria en el DN refractario.

CONCLUSIONES







Muchas gracias por vuestra atención


