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Sindromes Asociados a Sensibilizacion
Central y Dolor Cronico

Fibromialgia
Patologias No Psiquiatricas Dolorosas con Sintomas Psiquiatricos Asociados
Dolor y Somatizacion en Depresion Mayor y Ansiedad

Tratamiento del Dolor Cronico

Definicion de Dolor

o IASP 19792018 o Dolor nociceptivo:
O “Una experiencia sensorial y O Proceso patologico en 6rganos y
emocional desagradable asociada a tejidos periféricos
dafio tisular actual o potencial o O Proyeccién del dolor en una parte

descrita en términos de tal dafio” del cuerpo dafada o dolor referido.

o Definicién propuesta por Milton o Dolor neuropatico:

Cohen et al.: O Proceso patolégico en el sistema
O "Eldolor es una experiencia somatica somatosensorial
mutuamente reconocible que refleja o
la aprension de una persona ante una
amenaza a su integridad corporal o
existencial".

Proyeccion del dolor en territorio de
inervacion.

IASP = International Association for the Study of Pain

Treede R-D. Pain Rep 2018; 3(2): €643; Cohen M et al. PAIN Reports 2018
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Definicion y Prevalencia del Dolor

o Laincapacidad de comunicarse verbalmente no niega la posibilidad de que un
individuo experimente dolor y necesite un tratamiento adecuado para aliviar
el dolor. El dolor siempre es subjetivo.

o ... Muchas personas informan dolor en ausencia de daiio tisular o cualquier
causa fisiopatologica probable. Por lo general, no hay forma de distinguir su
experiencia de la debida al dafio tisular. Si consideran su experiencia como
dolor, debe aceptarse como dolor. Esta definicion evita vincular el dolor al
estimulo.

o La prevalencia de dolor cronico (12 meses) se encuentra alrededor del 37% en
los paises de altos ingresos y del 41% en paises de ingresos medios o bajos. La
prevalencia del dolor crénico aumenta con la edad, es mayor en mujeres y en
personas con menores ingresos.

Katz J et al. Can J Psychiatry 2015;60(4):160-7; Treede R-D. Pain Rep 2018; 3(2): €643

Aspectos Psicosociales y Dolor

Clinical Psychological Behavioral

Status Process Consequences Se han identificado varios factores de riesgo
psicosocial, aunque el valor pronéstico
. Hemi-inattention/Neglect; independiente de estos es bastante bajo.
—> & Perception *  Altered Size Perception
Esto respalda una vision multidimensional de la
4 Cognition — E“gf”"i“‘ Deficits including transicion del dolor agudo a crénico. La ansiedad
erformance . s

g aumenta el riesgo de tal transicion.

A Attention —>  Hypervigilance; Interoception Las creencias y expectativas de los pacientes sobre su
> dolor parecen influir en el proceso de recuperacion.

Reward Deficit State;
i —_— T i . . . v .
A Eotion Depression; Heightened El miedo relacionado y la evitacién del miedo pueden
Anxiety; Suicide . . . . . .y
ser variables psicologicas influyentes. La relacion
A Learning and Memory Deficits; entre pacientes y proveedores de atencion también
M =  Fear Learning .
emory contribuyen.

— < Decreased Levels of Goal

4 Motivation —>  (Centered Value; Altered

Survival Salience

Cedraschi C & Allaz AF. Best Pract Res Clin Rheumatol 2005;19(4):577-91
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Factores de Riesgo para Dolor Crénico

Evitacion social

Problemas emocionales
Depresion, ansiedad, estrés
Sensibilidad somatica

Problemas sociales -
traumaticos
Dif. Econdmica, separacion,
negligencia — eventos traumaticos
(abuso)

\\

Problemas laborales

Baja satisfaccion
Pobre apoyo laboral

Compensacion econdmica

Actitudes y cogniciones
desadaptativas
Relacionadas con dafio,
discapacidad y pasividad
* Catastrofizacion
* percepcion de amenaza

Conductas desadaptativas
Disminucion de la actividad

Conducta de miedo-evitacion

©.

7
Cambios en Clasificacion de Trastornos Somatomorfos
DSM-IV-TR Diagnoses DSM-5 Diagnoses 4 I
. ’ ; TRASTORNOS
Somatoform Disorders Somatic Symptom Disorders SOMATOMORFOS
) CIE 11
Somatization Trastorno de sintomas
somaticos complejos
T. Somatizacion
Pain disorder }:D Complex somatic symptom disorder
T. Somatoforme
indiferenciado
Hypochondriasiso o = = r=> lliness anxiety disorder T. Hipocondriaco
Disfuncion autonémica
Conversion disorder ’|=)> Functional neurological disorder somatoforme
T. dolor somatoforme
persistente
Body dysmorphic disorder \_ J
Adaptado de Croicu C et al. Med Clin N Am 2014;98:1079-1095 e e
8
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:Es Posible Diferenciar Dolor Neurofisiologico de Psicopatoldgico?

o DolorCrénico es aquél que puede carecer de biomarcadores, que no responde
a tratamientos especificos y con una duracién mayor de 6 meses.

o Eldolor crénico tiene consecuencias perjudiciales como ansiedad, pérdida de
trabajo, aislamiento social y depresion.

o Historicamente ha sido etiquetado como psicopatolégico, pero este enfoque
es perjudicial y contamina la relacidn terapéutica al introducir un elemento de
desconfianza mutua, la culpa. Es desmoralizante para el paciente.

o Ahora se entiende que los dolores implican una interaccidon entre mecanismos
neurofisioldgicos periféricos y centrales

o Elnuevo diagndstico del DSM-5, el trastorno de sintomas somaticos, sobre-
psicologiza a las personas con dolor crénico; Tiene baja sensibilidad y
especificidad, y contribuye al diagndstico erréneo, asi como al estigma.

Katz J et al. Can J Psychiatry 2015;60(4):160-7 o i

Caracteristicas del Dolor Cronico y Mecanismos Fisiopatologicos

o Dolor de distribucion no anatémica con propagacion al territorio no lesionado

o Dolor que se dice que esta fuera de proporcion al grado de lesion y/o en
ausencia de lesiones

o Lo que alguna vez se penso era causado por mecanismos psicopatoldgicos,
ahora puede explicarse por mecanismos neurofisioldgicos periféricos y
centrales:

Desarrollo y/o aumento de la actividad neural espontanea

Reduccion del umbral neural para la activacion (alodinia)

Aumento de la respuesta neuronal a la intensidad fija repetida (hiperalgesia)
Ampliacion de los campos receptivos neuronales (hiperalgesia secundaria)

Sistema cruzado, interacciones viscero-viscerales dentro del sistema nervioso central
(hiperalgesia remota)

o0 Pérdida de neurita periférica contralateral inducida por lesion ipsolateral (alochiria)

O o o o g

Katz J et al. Can J Psychiatry 2015;60(4):160-7 o i
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Influencias Supraespinales del Procesamiento Nociceptivo

Facilitation GG

= Substance P - Descending
= Glutamate and EAA antinociceptive
= Serotonin (SHT,, 1,) pathwags ,

) ; - Norepinephrine —
= Neurotensin serotonin (5HT,, )
= Nerve growth factor - Opioids
= CCK /3 \ GABA

: Cannabinoids
Adenosine

LR
Calvino B, Grilo RM. Joint Bone Spine 2006;73(1):10-16 e
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Estructuras Centrales Involucradas
en el Procesamiento del Dolor

PAG, sust. gris periacueductal; PB, nicleo
parabraquial de las protuberancias
dorsolaterales; VMpo, parte ventromedial
del complejo nuclear posterior; MDvc,
parte ventrocaudal del nicleo dorsal
medial; VPL, nucleo lateral
ventroposterior; ACC, corteza cingulada
anterior; PCC, corteza cingulada posterior;
HT, hipotalamo; S-1y S-2,
primera y segunda areas corticales
somatosensoriales; PPC, complejo parietal
posterior; SMA, area motora
suplementaria; AMYG, amigdala; PF,
corteza prefrontal

Price DD. Science 2000;288:1769-1772
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Estimulo
Nocivo/amenazante

Vias nociceptivas
aferentes

Evaluacion cognitiva Modulacién emocional
(CPF) (Sist. Limbico)

Percepcion y experiencia del
estimulo nocivo/amenazante
Factores genéticos,
epigenéticos y ambientales

Comportamiento
adaptativo

Comportamiento
maladaptativo

se e
Khammissa RAG et al. J Int Med Res 2020;48(5):300060520903653 e
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Factores que Influyen en las Respuestas
Fisicas y Emocionales al Dolor Crénico

La naturaleza de la respuesta a los estimulos
nocivos [ amenazantes esta influenciada por:

1. sugravedad y duracion
2. factores genéticos, epigenéticos, de
desarrollo y ambientales
3. lacapacidad de reducir el efecto de los
estimulos a través de lo fisico, emocional,
mecanismos cognitivos y farmacolégicos

3rd tier

Descending controls

& modulation
modulation

14

Matriz del Dolor (3 Niveles)

1¢" Nivel = Nociceptivo
2° Nivel = Perceptivo- Atencional
3°" Nivel = Reevaluacion emocional

ACC = corteza cingulada anterior;
AL-PFC = corteza prefrontal anterolateral;
INS = insula;
ORB-F = orbitofrontal;
PFC = corteza prefrontal;
PGN-ACC = corteza cingulada anterior perigenuval;
pPAR = corteza parietal posterior;
pTHAL = talamo posterior

Hooten WM. Mayo Clin Proc 2016;91:955-70
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Red de Modulacion Emocional

Los efectos emocionales dentro de la red de dolor se observan en la corteza cingulada anterior (ACC), el talamo,
la corteza somatosensorial 2 y la corteza somatosensorial 1. BO & GO: estimulos pareados de buen y mal olor

LR
Villemure C & Bushnell MC. J Neurosci 2009; 29:705-715 @

15
Representaciones del Dolor, Emociones Negativas y
Control Cognitivo en Corteza Medial Prefrontal
g : B";c . Correlaciones Pears entre sujetos
- E H;" conff B 2 8 St promedio (n = 270). Correlaciones
E Cognitive cnirol % [ oo0s | omtafora ,55 ! 2 2 con valores significativamente
E:?;‘;‘;mlm 3 il ‘E o -P‘ g % 2 ‘ positivos (P <o0.05) tienen bordes
2 i 8londocll £ (| @ negros sélidos.
- - §-05
£ 9 Domain
= prr b El indice de generalizacion
32. . g T i cuantifica la medida en que la
§ o *“"" g 1 P actividad cerebral dentro de una
§ 00010003 0000 H = #‘ E region es similar
§m. 2 ; = o dentro de un dominio pero es
E a E oz } ‘ diferente entre los dominios.

* = p <0.05.

j

Intersubject corralation

oorz|ooor (RS

Intersubject correlation

Domain

Kragel PA et al. Nat Neurosci 2018;21:283-289
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Sensibilizacion Central

o Eltérmino sensibilizacion central fue acunado en 1989 por Clifford
Woolf y sus colegas basados en su trabajo en un modelo de rata en el
que se observa hiperexcitabilidad de las neuronas de la médula
espinal por lesion de tejido periférico.

e Se define como una respuesta amplificada del sistema nervioso
central a las aferencias periféricas dolorosas que involucra neuronas
anormalmente sensibles que desarrollan actividad patoldgica
espontanea dolorosa (como “Kindling”).

@ Aungque las citocinas proinflamatorias estan elevadas en algunos
pacientes, no todos ellos se benefician de AINEs.

o Ladicotomia "funcional" y "organica" debe abandonarse y deben
evitarse los términos que culpan al paciente como somatizacion,
somatizador y catastrofizacion.

LR
Yunus MB. Curr Rheumatol Rev 2015;11:70-85 o
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Alteraciones Cognitivas en Adolescentes con SFC

o Los adolescentes con Sindrome de fatiga cronica/Encefalomielitis
mialgica (CFS / ME) con psicopatologia comdrbida tienden a estar
sesgados negativamente en su pensamiento, tanto en general como
sobre sus sintomas de fatiga especificamente (d = 0,61-1,31).

e También respaldaron con mayor firmeza las creencias de dafio (d =
0.49), la evitacion de la vergienza (d = 1.05), la catastrofe (d = 0.97) y
el enfoque de los sintomas (d = 0.75) en respuesta a la fatiga, pero no
difirid significativamente en la evitacion del miedo de aquellos sin
psicopatologia comoérbida.

o Tanto los errores cognitivos negativos como las respuestas inutiles a
los sintomas explicaron el 43% de la variacion en la psicopatologia.

L J
Loades ME et al. J Affect Disord 2020; 274:752-758 o
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Sindromes Asociados a Sensibilizacion Central (SASC)

o Primarios (sin enfermedad subyacente):

o fibromialgia, sindrome de intestino irritable, sindrome de piernas
inquietas, cefaleas tensionales, sindrome de fatiga cronica, sindromes
miofaciales, cistitis intersticial, sindrome de dolor regional complejo

o Secundarios a enfermedad bien definida, infeccién, drogas y
trauma fisico

O Osteoartritis, artritis reumatoidea, lupus eritematoso sistémico,
pancreatitis cronica, esclerosis multiple, cancer, drogas (morfina),
infecciones por herpes u otros virus (VIH, hepatitis C, Epstein-Barr) o
bacterias (E. coli, Borrelia Burgdorferi) u hongos (Candida en vulvodinia)

o Neuropatias independientemente de la causa primaria o
secundaria

o Insomnio independientemente de la causa primaria o secundaria.

Yunus MB. Curr Rheumatol Rev 2015;11:70-85

19

o

L J

Estimulo y Respuesta en SASC Durante Escaneos con fMRI

14 - Vi
L
12 ! .%,
> "] ) J,-/ (B}
5 r
c 8 rd
E ¢ vl il
£ 4
- o SI, ACC
;*f A Fibromyalgia ﬁ{%‘i‘
2 p m Subjective Pain Control :
5 il m Stimulus Pressure Control 4 i
15 25 35 45 &

Stimulus Intensity (kg/lcm?)

Comparacion de los efectos de presiones de estimulo AL -
similares en pacientes y controles. En rojo, las Insula, STG  Insula, ACC, STG PCC
regiones en las que la respuesta en los pacientes fue

L IPL = 16bulo parietal inferior
significativamente mayor que en los controles

STG = giro temporal superior

Gracely RH et al. Arthritis Rheum 2002; 46:1333-1343
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Neuroimagenes en los Sindromes
Asociados a Sensibilizacion Central

o Los estudios transversales de neuroimagen de la actividad basal, la anatomia y el
componente molecular de los SASC son extremadamente heterogéneos dentroy
entre los sindromes.

o Lalliteratura sobre neuroimagen no respalda la "sensibilizacion central" como
causa de estos sindromes, pero sugiere que el "aumento sensorial central" es un
factor predisponente o un efecto consecuente.

o Estos trastornos no parecen ser enfermedades discretas. Mas bien, parecen
representar trastornos dimensionales o continuos. Muy pocos estudios de
neuroimagen reportan hallazgos importantes.

e A pesarde esto, se ha demostrado que la respuesta biologica a los estimulos
dolorosos aumenta de manera escalable en muchos de estos trastornos,
demostrando que una parte de la carga de sintomas se basa en mecanismos
fisiologicos reflexivos no conscientes.

o Las mejoras robustas en el dolor crénico conducen a cambios neuroldgicos

predecibles.

21

Sindromes Asociados a Sensibilizacion Central y Dolor Crénico

Patologias No Psiquiatricas Dolorosas con Sintomas Psiquiatricos Asociados

Dolor y Somatizacion en Depresion Mayor y Ansiedad

Tratamiento del Dolor Cronico

o L J

EEEEEEE——————————————a |
22
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(1) Please indicate if you have had pain or tenderness during the
past 7 days in the areas shown below.
Check the boxes in the diagram for each area in which you have
had pain or tenderness.

Right jaw ] Left jaw

Right shoulder [ Left shoulder []

[ Chest or CJUpper
Right breast Left back
upper arm/ ] upper arm []
Right O L
i M Abdomen  Left [ Lower
e L 4 lower arm [] T back

[ Left hip of
buttocks

[ Right hip or
buttocks

/

Right upper leg (] Left upper leg [

Right lower leg ] Left lower leg []

Criterios Diagndsticos

@- For each symptom listed below, use the following scale to indicate the severity of de Fi brom i a ig i a
the symptom during the past 7 days.
=No problem

= Slight or mild problem: generally mild or intermittent
= Moderate problem: considerable problems; often present and for at a moderate level

= Severe problem: continuous, life-disturbing problems WPI = 7Y SS:= 5
No problem Slight or mild Moderate Severe o
problem  problem problem WPl 3-6ySS 2>
Hilits j : 3-6ySSz9
A. Fatigue O ] O O .
o _ por mas de 3 meses
B. Trouble thinking or remembering [ (] O O
C. Waking up tired (unrefreshed) O a O O e
clasifica
- M s
(3/ During the past & months have you had any of the following symptoms? correctamente

¥ : 88.1% de los casos
A, Pain or cramps in lower abdomen [] No [ Yes

. sin requerir
B. Depression [ No [ Yes Y.
examen fisico o
C. Headache [ No [ Yes

puntos sensibles

(‘D Have the symptoms in questions 2 and 3 and widespread pain been present at a
similar level for at least 3 months?

] No O Yes

@ Do you have a disorder that would otherwise explain the pain?

[ Ne [ Yes e
-~
Wolfe F, et al. Arthritis Care Res (Hoboken) 2010;62:600-10

23

Prevalencia de la Fibromialgia

La prevalencia media global de FM fue del 2,7%

Puede desarrollarse a cualquier edad, incluso en la nifiez. La
prevalencia es similar en diferentes paises, culturas y grupos étnicos
y no hay evidencia de que sea mas prevalente en paises y culturas
industrializadas.

En mujeres, la prevalencia media fue del 4,2% y en los hombres del
1,4%, con una relacion mujer-hombre de 3:1. Con los nuevos criterios
(ACR 2010), la relacion mujer-hombre baja a 2: 1, similar a otras
condiciones de dolor crénico.

3 estudios que utilizaron los criterios ACR 2010 muestran que estos
tienen una mayor sensibilidad y menor especificidad respecto a los
criterios ACR 1990, pero no dan lugar a mayores tasas de prevalencia
de FM.

Queiroz LP. Curr Pain Headache Rep 2013;17:356; Clauw DJ. JAMA 2014;311:1547-1555
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Origenes de la Fibromialgia

o Los familiares de pacientes con fibromialgia pueden tener historia de dolor
cronico (OR = 8.5; IC 95% 2.8-26).

o Lasensibilidad al dolor es poligénica . Los genes asociados con una frecuencia
aumentada o disminuida de estados de dolor crénico o sensibilidad al dolor
regulan la descomposicion o union de neurotransmisores moduladores de la
sensibilidad al dolor y otras vias inflamatorias.

o Los estudios con gemelos sugieren un 50% de riesgo de desarrollar
fibromialgia y afecciones relacionadas como sindrome de intestino irritable y
dolor de cabeza.

o Factores ambientales: estrés que involucra dolor agudo, virus de Epstein-
Barr, enfermedad de Lyme, fiebre Q, hepatitis viral, trauma (colisiones de
vehiculos de motor o la guerra), otras afecciones de dolor crénico
(osteoartritis, artritis reumatoide, lupus.

e
Clauw DJ. JAMA 2014;311:1547-1555 o
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Patologias No Psiquiatricas
Dolorosas con Sintomas
Psiquiatricos Asociados

Sindromes Asociados a Sensibilizacion Central y Dolor Crénico

Fibromialgia

Dolor y Somatizacion en Depresion Mayor y Ansiedad

Tratamiento del Dolor Cronico

0.

26
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- .- r . r -
Asociacion entre Depresion y Ansiedad
i v i . S e
con Condiciones Cronicas No Psiquiatricas
World Mental Health Survey (N=42,249)
6 -
Depresion P<.o05 para todas las comparaciones
5 1 Ansiedad vs personas sin depression o ansiedad
Depresion
% 4 y ansiedad
.2
T
: l L [
wn
S [
S 2 - [ [ [
3 11 11l 1
1
o T T T T T
Asma Hipertension Artritis Enf. Dolor en Cefalea Multiples
Cardiovasc. cuelloy crénica dolores
espalda
Scott KM et al. J Affect Disord 2007;103:113-120 o e
27
- L4
Prevalencia (22 m.) de Depresiony
. 4 i
Ansiedad en pacientes con Dolor Crénico
Vanable - mnce {%)

Depression @ Pacientes con dolor en cuello incapacitante o
Spinal pain (ldmbar, thoracic, or neck) 2-56 dolor lumbar = 2,0 a 2,5 veces mayor riesgo de
Neuropathic pain 4-12 un episodio de depresion a los 6 y 12 meses que
FibrogiRles : 2lgd las personas sin dolor. Pacientes deprimidos sin
Migraine headache . . 17-28 dolor = 4 veces mas probabilidades de
Lo ey - e desarrollar dolor de cuello o lumbalgia. La tasa
ZTL';’?:':I i ;_'514" de dolor de cuello o espalda aumenté en un 4%
AR ot por cada aumento de 1 punto en la gravedad de

rthritis 3-39 ; .

ity los sintomas depresivos.

Spinal pain (lumbar, thoracic; or neck) : 1-26 . . . .
Nearopathic pain®* 24 { 5.27 o Pacientes con migrafia - 2a3veces mas
Flbromyalgia 18-60 probabilidades de TAG, trastorno de panico,
Migraine headache 2-45 agorafobia o TEPT. Pacientes con trastornos de
;;r;f;:.’:”db”'ar Joite. gk e ansiedad > doble de probabilidades de

1l -

i desarrollar migraiia.

Abdominal pain 21-51
Arthritis 1-35 . ,

i N S R ° Paaent_e_s conTUS - 1.5 veces mas .

Spinal pain (lumbar, thoracic, or neck) 4.14 probabilidades de desarrollar dolor crénico.
Neuropathic pain”' 15 Pacientes con dolor crénico 2 2 a 3 veces mas
Fibromyalgia'** 1-25 probabilidades de desarrollar un TUS.
Migraine headache 16
Arthritis I-12

Hooten WM. Maye Clin Proc 2016;91:955-70
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El Dolor Cronico Produce Alteraciones Similares al Estrés en la
Expresion del BDNF y la Neurogénesis en Hipocampo

Células Marcadas con BrDU

Zona Hilus Giro
subgranular dentado

* p<0.05 vs. control

Duric V, McCarson KE. J Pain 2006;7:544-555

Los Mecanismos Inflamatorios Tambien Pueden
Explicar la Presencia de Depresion en Dolor Crénico

Dolor  ——————p Abuso de
. Drogas
Trastornos del i Enfermedad
animo <4—¥» |INFLAMACION —> coronaria
Trastornos | Obesidad y anormalidades
del Suefio eninsulinay lipidos
v

Osteoporosis <J

Neurodegeneracion Alteraciones neuropsicoldgicas

| ]

L J

Adapted from: Goldstein BI, et al. J Clin Psychiatry. 2009;70(8):1078-1090; NekovarovaT et al. Front Behav Neurosci 2014;8:99 o
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Dolor y Somatizacion en Depresion
Mayor y Ansiedad

Sindromes Asociados a Sensibilizacion Central y Dolor Crénico
Fibromialgia
Patologias No Psiquiatricas Dolorosas con Sintomas Psiquiatricos Asociados

Tratamiento del Dolor Cronico

o L J
31

Trastornos Mentales y Dolor Cronico (Concurrencias)

@ Lostrastornos mentales son comunes en dolor cronico

0 La prevalencia de 12 meses de dolor crénico concurrente con
cualquier trastorno del estado de animo fue del 17.5%

0 Ladepresidn mayor es el trastorno concurrente mas frecuente
(12.6%). En un estudio internacional, en 16 de 18 paises, el OR
agrupado para depresion y dolor créonico fue de 2.3 (IC 95%=2.1a

2.5)

0 Enansiedad, se hareportado un OR de 1,5 (IC 95%: 0,9 a 2,4) para
agorafobia, 1.9 (IC 95%: 1,7 a 2,2) para fobia social, 2.6 (IC 95%: 2.1
a3.3) para TEPTy 2,7 (IC del 95%: 2,4 a 3.1) para el trastorno de
ansiedad generalizada con un OR agrupado de 2.3 (IC95% 1.9 a

2.7).

. se e
KatzJ etal. Can J Psychiatry 2015;60(4):160-7 o
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Dolor Crénico y Psicopatologia (Meta-Analisis)

Measure Nstidies Sample size Cohen's 95% CI Nfs P’ .
CP HC d LL uL

Anxiety 40 6432 6680 -0.82 -0.89 -0.74 124 72.10 o 1

Depression 82 14727 15885 -0.46 -0.50 -042 107 g92.22 e

Emotional Functioning 36 14730 30322 -0.54 -0.58 -049 61 91.49 1! J

Anger/Hostility 8 537 414 -038 054 -022 7 61.65 —a—i

Pain Anxiety/Concemn 18 1835 1982 -1.15 -1.28 -1.01 86 92.34 - ]

Self-Efficacy 4 263 272 0.96 0.79 1.14 15 0.00 -

Self-Esteem 3 146 162 0.44 0.18 0.70 4 79.31 J -

Somatisation 16 1517 1909 -1.22 -1.31 -1.14 82 84.56 [
-1.5 -1 -05 0 0.5 1 15
Greater domain scores  Greater domain scores

Chronic Pain Healthy Controls

El grupo con dolor crénico (> 3 meses) informo haber experimentado problemas significativos en una
gama de dominios psicoldgicos con los mayores efectos observados para:

1) doloransiedad / preocupaciony somatizacion
2) ansiedady pobre autoeficacia
3) depresion, enojo [ hostilidad, baja autoestima y funcionamiento emocional general

Burke ALJ et al. Br J Clin Psychol 2015;54:345-360 e i

33

Red de Sintomas Neurovegetativos, Cognitivos y Afectivos
enTDM, TAG y Sintomas Somaticos

ins, insomnio; irr, irritable; anx, ansiedad;
dep, animo deprimido; sui, suicidalidad; gui, culpa/ inutilidad;
agi, agitacion psicomotora; con, problemas de concentracion;
int, pérdida de interés / placer; ret, retraso psicomotor; fat,
fatiga; wad, disminucion de peso / apetito; wai, aumento de
peso / apetito; hyp, hipersomnia; per, sudoracion excesiva;

O Neurovegetative symptoms
B Cognitive/affective symptoms
B Somatic symptoms

cpr, sensacion de opresion pectoral; bre, dificultad para respirar;
pal, palpitaciones; cpa, dolor en el pecho; fai, desmayo; diz,
mareos; vis, vision borrosa; fin, hormigueo en los dedos; nau,
nausea; blo, sensacion de hinchazon en el abdomen; abd, dolor
abdominal; hea, dolor de cabeza; mus, dolor muscular; nec,
dolor de cuello; bac, dolor de espalda

Bekhuis E et al. Psychol Med 2016;46:2989-2998 o s
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. ’ . . %
Riesgo de Sintomas Fisicos No Emocionales en Pacientes
de Atencion Primaria con Depresion Mayor
[0 [Contro )
[Cond tion] LowercC] Uppercl] OR (n=143953)  (n=1280435)
Pain 3.89 400 395 27. 6.8
Constipation 348 366 357 83 1.9
Multiple sclerosis 317 3.65 340 06 0.2
Viral hepatitis 286 369 325 0.2 0.1
Parkinson's disease 283 336 3.08 07 0.2
Migraine 293 3.23 3.08 20 0.5
Liver disease 242 290 165 04 0.2
Fé},éspepsw i’-_‘-“; %'2; igg 1;.@ ;?
3 v 30 DL D ol
Stroke 1.92 203 187 52 23
Asthma 177 184 181 102 55
Diabetes 1.72 1.80 1.76 93 4.8
oM 1554 177 171 29 v
e oS4 * s i
COPD_ 1.66 1.74 1.70 69 34
I:_)'r_‘\.'émcu!ardlsease 1.60 1.71 1.65 46 2.1
C 1.57 63 1.60 9.6 53
Psoriasis or eczema 1.50 1.68 158 11 0.7
Blindness 14 167 157 1.0 0.5
Heart failure 1.48 160 154 22 12
Prostate disease 145 158 1.51 12 1.1
Inflammatory arthritis 143 150 146 6.7 38
Chronic kidney disease 140 149 145 4. 23
Thyroid disorders 141 147 144 9.3 45
Chronic sinusitis 1.35 152 143 10 0.6
IBB%nchlec!asss }%{? 'i§; }-;; 03 8;
] ) I~ > 1. L.
Eiesnng?oss 1.26 133 129 5.1 3.7
ancer 122 130 1.26 44 29
Hypertension 1.20 124 122 23] 15.7
Atnal fibrillation 1.15 24 1.19 23 1.6
Glaucoma 1.04 A5 1.09 15 11
1
OR for Deprassion vs Controls
Smith DJ et al. J Clin Psychiatry 2014;75:1202-1208

Nivel de Reconocimiento de Sintomas Somaticos por
los Psiquiatras de Pacientes con TDM*

Localizacion del dolor Coef. Kappa* Sensibilidad (%)
Manos 0.5788 64.52
Abdominal 0.5710 57.14 Reconocimiento
Hombros 0.5303 46.67 limite
Espalda 0.4180 62.71
Cabeza 0.4008 77-22
deilla 0.4034 39.13 Pobre
Piefnas 0.3826 3333 @ reconocimiento
Pies 0.3736 Ll Ll
Otros sintomas 0.00-0.32 6.8-28.5

*> 0.75 = nivel elevado de acuerdo mas alla del azar; 0.40 - 0.75 = acuerdo limite; < 0.40 =
pobre nivel de acuerdo

Los psiquiatras intentan “normalizar” los sintomas fisicos expresados por sus
pacientes y tienden a referirlos a otros especialistas?

L J
1. Tamayo JM, et al. BMC Psychiatry 2005; 5(28); 2. Bass C, et al. Br J Psychiatry 2001;179:11-14 o
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Dolor y Recurrencia Depresiva (n=1122 — 4 AROS)

Pain variables (IV) Mediating variable (M) Dependent variable Effect of IV on Effect of M on  Direct effect (¢”) Indirvect effect 95% CI Total effect (c)

(DV) M (a) DV (b) Efect P (axh) (ab) Effect P
Neck' 164+ 25 .14 25 (.14-36) 47 004
Back' 16%2 08 76 23 27 09
Head' ) T 16 1z a8 20 (11-31 .30 05
Abdominal’ Subthreshold depression Recurrence of 6% 35 06 28 (17-41) .60 001
Chest* severity depression 16+* 43 10 40 (.23-.50) a7 002
Joints' 5 i 16 37 19 (.10-.30)" 34 04
Number of pain locations’ g5 06 12 07 (.04-.09)" A2 001
Chronic Pain Grade 16%* .08 .36 12 (.07-.18) 18 02

*p=<.05, ** p=< 001, " significant based on 95% confidence interval (CT).
! Pain location was only taken into account when CPG = 2.
~ Adjusted for age. gender. vears of education and recency of last episode of depressive and/or anxiety disorder,

Dolor en el cuello (HR=1,45, p <0,01), térax (HR=1,65, p <0,01) y dolor abdominal (HR=1,52, p <0,01),
nUmero de localizaciones del dolor (HR=1,10, p <0,01)
y gravedad del dolor (HR=1,18, p = 0,01)
se asociaron con un mayor riesgo de la recurrencia de depresion

Gerrits MJ et al. BMC Psychiatry 2014;14:187

Tratamiento del Dolor Cronico

Sindromes Asociados a Sensibilizacion Central y Dolor Crénico
Fibromialgia
Patologias No Psiquiatricas Dolorosas con Sintomas Psiquiatricos Asociados

Dolor y Somatizacion en Depresion Mayor y Ansiedad

e L J
38
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e T,
COGNITIVAS Estrategias en el Control
Terapia cognitivo- del DO'DI’ C!’(ElniCO

comportamental
Lectura
Mindfulness
Actividades ludicas

s

FARMACOLOGICAS

Flsicas COPING WITH

Q CH RONIC, \ <:| Antid.eprAeI:i‘\f;s duales
NEUROPATHIC e

PAI N 4 Cannabinoides

Ejercicio
Técnicas de respiracion
Yoga
Actividad sexval
Masajes
Artes marciales

-

MOCIONAL/
ESPIRITUAL

Terapia artistica
Viajar Escuchar
musica
Apoyo social
Actividad religiosa
Actividades ludicas

se e
Khammissa RAG et al. J Int Med Res 2020;48(5):300060520903653 o
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Tratamiento Farmacoldgico del Dolor Agudo y Cronico

o Agentes farmacoldgicos para el tratamiento del dolor agudo.
3 Primera linea: Paracetamol y / o AINE

Segunda linea: Paracetamoly | o AINE en combinacién con un opioide
débil (p. Ej., Codeina o dihidrocodeina)

o Tercera linea: Opioides fuertes (p. Ej., Morfina u oxicodona)

o Agentes farmacologicos para el tratamiento del dolor cronico
| neuropatico.

o Primera linea: Antidepresivos triciclicos, inhibidores de la recaptura de
serotonina-noradrenalina, pregabalina o gabapentina

o Segunda linea: Parches de lidocaina, parches de capsaicina de alta
concentracion, tramadol

o Tercera linea: Opioides fuertes y toxina botulinica A

L J
Khammissa RAG et al. J Int Med Res 2020;48(5):300060520903653 o
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Tratamiento de la Fibromialgia

Tratamiento Detalles Nivel de Datos

Evidencia importantes
Educacion Enfoque multimodal 1A -
Ejercicio aerdbico incluye estiramiento 1A Empeoramiento de sintomas
Terapia cognitivo-conductual 1x1 o grupos pequefos 1A aceptacion variable
Medicina alternativa pobre evidencia ? yoga, acupuntura (?)
Antidepresivos triciclicos Amitriptilina, 10-70 mg/dia 1A Boca seca, aumento de peso,

estrefimiento, embotamiento

Duloxetina y Milnacipran 60 mg y 100-200 mg/dia 1A Nauseas, cefaleas
Gabapentina y pregabalina  800-2400 y hasta 600 mg/dia 1A Sedacioén, aumento de peso
y-hidroxibutirato 4.5-6.0 g por noche 1A Sedacion, depresion resp.
Naltrexona 4.5 mg/dia Baja
Nabilona 0.5-1 mg cada 12 horas ? Sedacion, mareos, boca seca
ISRS 1A-1C Nauseas, disfuncion sexual,
AINEs No Como coadyuvantes
Tramadol con o sin 50-100 mg cada 6 h 2A-2C Sedacion, adiccion,
Acetaminofén hiperalgesia

Clauw DJ. JAMA 2014;311:1547-1555; HalUser W et al. Nat Rev Dis Primers 2015;1:15022

Los Opioides Deben ser la Ultima Linea de
Tratamiento en Dolor Créonico No Debido a Cancer

o Meta-analisis 1 (10 ECA; n = 3046):*
o Tratamiento a corto plazo (4-12 semanas) del dolor neuropatico, lumbar y osteoartritis.
o No hubo diferencias significativas entre los opioides y los AINEs en la reduccion del dolor
(DME = 0,03 [IC 95%: -0,18 a 0,24).
0 Los AINEs fueron superiores a los opioides para mejorar la funcion fisica (SMD = 0.17 [IC
95% 0.02 a 0.32).
O Los pacientes abandonaron debido a eventos adversos con mayor frecuencia con opioides

que con AINEs (RD = 0.09 [IC 95% 0.06 a 0.13). No hubo diferencias significativas entre los
opioides y los analgésicos no opioides en términos de eventos adversos graves.

o Meta-analisis 2 (13 ECA; n = 6748):2
o Tratamiento a mediano plazo (rango 4-56 semanas). La hidromorfona, la morfina, la
oximorfonay el tapentadol se compararon con la oxicodona; fentanilo a morfinay
buprenorfina a tramadol.
o No hubo diferencias significativas entre los grupos de opioides o entre la aplicacion
transdérmica y oral de opioides en términos de reduccion media del dolor, la impresion
global del paciente, funcion fisica, eventos adversos graves o mortalidad.

1. Welsch P et al. Schmerz 2015;29:85-95; 2. Lauche R et al. Schmerz 2015;29:73-84
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ARTIST=A Randomized Trial Investigating SSRI Treatment.

0.0 - | | |
Inicio 1 3 6

Seguimiento (Meses)

43

Sintomas
Emocionales

Bienestar

Sintomas
somaticos no
dolorosos

Sintomas
somaticos
dolorosos

Los Sintomas Fisicos No Emocionales
Tienden a Mejorar Menos con los ISRS

Estudio naturalistico con 573
pacientes deprimidos de
atencion primaria (ARTIST).

Tamaiio del efecto = mejoria vs
placebo + desviacion estandar

se e
GrecoT etal.J Gen Intern Med 2004;19:813-818 o

Severidad del Dolor (SF-36)
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Leve Moderado Severo
(n=144) (n=170) (n=281)

La Severidad de los Sintomas Dolorosos se Asocia
con Pobres Resultados con ISRS (n=573)

+1 es el punto de no efecto con
respecto a pacientes sin dolor en la
basal (Pobre respuesta en
depresion: puntaje >1.3 en el item
depresion de la Hopkins Symptom
Checklist-20 (HSCL-20)

. L J
Balr MJ et al. Psychosom Med 2004;66:17-22 o
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Modulacion de las Vias Aferentes Dolorosas
por Vias Descendentes de 5-HT y NE

1 S-I;T
1 1
=L
‘ 5-HT2
—
o2 mu e
5-HT1A
GABA O
NOCICEPTIVE- [*®

STT
SPECIFIC OR 2z

WDR NEURON 1 l /
OTHER ANTERIOR
DORSAL HORN
HORN NEURONS
NEURONS
_\-\_\-_\-\_‘-‘_\—‘.‘_
= e

SP = sustancia P; NKA = neurocinina A; CGRP = neuropéptido; Glu = glutamato;
STT = tracto espino-talamico; PAF = fibras aferentes primarias

Rao SG et al. Drugs Today (Barc) 2004;40:539-54 @

L J

Insomnia

Sedatives
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Polifarmacia en Fibromialgia

@ Revision sistematica: Existen pocos

. ensayos de alta calidad que comparen la
Pa in farmacoterapia combinada con la
monoterapia para la fibromialgia.

Tramadol

@ Tres estudios encontraron alguna
evidencia de que la farmacoterapia
combinada redujo el dolor en comparacién
con la monoterapia:

0 melatoninay amitriptilina
o fluoxetinay amitriptilina
O pregabalinay duloxetina

Depression

Adapted from Russell 1J. CNS Spectr 2008;13(3 Suppl 5):27-33; Thorpe J et al. Cochrane Database Syst Rev 2018; 2018(2): CD010585
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Manejo Psicoterapéutico del Dolor

-

‘HQ

v (=]

= m %I

a2 ne

Frontal . m & =25

. Cognition Cortex {0 gz 20
: Attention  (OLPR, | & o C
<" Interoception 2 ~

Amygdala

Cerebellum
oesa {Lobule V1, Crus 1}

Fur_{.uuhlr Herward
. / Clreultey hmnhmolinml

Integration; tUming
\
Anxiety Anhedonic \
/ State v

Simons LE et al. Neurosci Biobehav Rev 2014; 39: 61-78

Terapia Cognitivo Conductual en Dolor Crénico

o Intervencion basada en habilidades que enfatiza la identificacion y el cambio
de cogniciones, emociones y comportamientos maladaptativos.
El tratamiento puede administrarse en sesiones individuales o grupales.

Cuando se aplica dentro del modelo para evitar el miedo, laTCC se enfoca en
los efectos nocivos de las creencias catastroficas y evasivas del dolor, miedo y
conductas evitativas con el objetivo de desarrollar y adoptar estrategias de
afrontamiento.

o Esunenfoque de resolucion para enfrentar las amenazas relacionadas con la
salud que plantea el dolor. Esto se logra con varias técnicas que incluyen
O tareas calificadas (usando un manual o libro de trabajo)

O reestructuracion cognitiva (ensefiando como desafiar las cogniciones
maladaptativas)

O entrenamiento de relajacion (respiracion diafragmatica, relajacion muscular
progresiva e imagenes)

O ritmo de actividad basado en el tiempo (en lugar del cumplimiento de la tarea)
O extincion de conductas de dolor

Hooten WM. Mayo Clin Proc 2016;91:955-70
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Uso de Terapia Cognitivo-Conductual en Adolescentes con SFC

o LaTCC para la fatiga (CBT-F) parte de la suposicion de que la fatiga,
una vez que se desencadena, puede empeorar o mantenerse por
cogniciones inutiles sobre la enfermedad fisica y sus secuelas.

o Existen varios tipos de cogniciones inutiles sobre la fatiga: creencias
para evitar el miedo, creencias sobre el dafio, evitacion de la
verguenza, la catastrofe y el enfoque en los sintomas.

e Lafatiga también se mantiene por las respuestas de comportamiento
consecuentes, ya sea de descanso excesivo o de adoptar un enfoque
de "au?e y caida" (todo o nada), haciendo mucho en un dia y muy
poco al siguiente.

se e
Loades ME et al. J Affect Disord 2020; 274:752-758 o
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Terapia Cognitivo Conductual en Dolor Crénico

[ Fase de educacidn ] * Diferencias dolor agudo-crénico
* Utilidad del dolor

¢ Factores activadores y moduladores
 Patrones temporales y caracteristicas

¢ Modulacion de actividades

¢ Identificacion de pensamientos, emociones y conductas asociadas
¢ Reestructuracion cognitiva

¢ Técnicas de distraccion, revaloracion del dolor

[ Fase de entrenamiento en habilidades ]

[ Fase de aplicacion de habilidades aprendidas ] * Puesta en practica en el contexto natural
¢ Mantenimiento
¢ Afrontamiento de recaidas

0.
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Terapia de Aceptacion y Compromiso

o Basadaen la Teoria del Marco Relacional (RFT):

o sufrimiento psicoldgico determinado por la manera en la que relacionamos los estimulos
verbalmente.

e pacientes con dolor crénico:
0 contextos verbales donde experiencias privadas aversivas impiden vivir de satisfactoriamente.
0 Intento por controlar esas experiencias
o patron rigido de funcionamiento e inflexibilidad psicoldgica
o0 Focalizacion en acciones dirigidas a controlar el dolor y sentirse bien

e Trastorno de Evitacion Experiencial
o Verdadero sufrimiento producido por la lucha continua contra el dolor

Wetherell JL et al. Pain 2011;152:2098-107

http:
@psych
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