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Dolor Crénico y Psicopatologia

= Los cambios funcionales asociados con el dolor crénico implican una
sensibilizacion central (una mayor capacidad de respuesta de las neuronas
nociceptivas del sistema nervioso a entradas aferente normales o sub-
umbrales.

= Las regiones del cerebro implicadas en la percepcion de estimulos nociceptivos
también pueden ser estimulados por estados emocionales y conductuales.

= Condiciones persistentes de dolor como dolor de columna, fibromialgia, dolor
de cabeza y dolor de cuello, duplican el riesgo de desarrollar depresion,
trastornos de ansiedad, distimia, trastorno de panico o ansiedad social.

Dharmshaktu P et al. I Clin Pharmacol 2012;52:6-17
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El Sistema de Dopamina Meseolimbico en el Dolor
Crdnico y las Concurrencias Afectivas Asociadas

Muiltiples areas cerebrales forman una red clave para
procesar tanto el dolor como la depresion:

- corteza prefrontal (PFC)

- corteza cingulada anterior (ACC)
- Amigdala

- Nucleo accumbens

- Télamo

- nlcleos del rafe.
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Serafini RA et al. Biol Psychiatry 2020; 87:64-73

Dolor Crénico y Depresion

= El dolor crénico es la causa principal de discapacidad y de carga financiera
a nivel mundial.

» Alrededor del 20% de la poblacion general lo padece, y su persistencia
suele inducir depresién {“sindrome dolor-depresion”). La coexistencia es
dificil de tratar debido a la neuroinflamacion.

= La neuroinflamaciéon (TNF-a, IL-1B e IL-6) provoca cambios en la

permeabilidad de la barrera hematoencefalica, lo que facilita la
progresidon de ambos trastornos.

CamposACP et al. Front Psychol 2020;11:1825
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Inflamaciéon y Modulacién de la Red Neuronal
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Estrategias Terapéuticas para Tratar
el Sindrome Depresion-Dolor Crénico
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paracetamol — opioides — acetil-L-carnitina

1l. Dolor neuropatico:
Ligandos 026 (gabapentina, pregabalina) —
clonazepam
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CCK2 = colecistoquinina 2;
CCK-R = recep: de
GZA = acido glicirricico;
HMGB-1 = caja-1 del grupo de alta movilidad;

IDO1 = indol 1,3d i

KMO = quil 3-

PKR = familia de las procineticinas

PPARYy = receptor gamma activado por proliferador de
peroxisomas;

PRF = radiofrecuencia pulsada;

TLR = receptores tipo peaje;

TSPO = proteina translocadora;

ZBD = N-bencil-Netil-2-(7,8-dihidro-7-bencil-8-oxo-2-fenil-
9H-purin-9-ilo) acetamida

CamposACP et al. Front Psychol 2020;11:1825

tes

3. ANALGESICOS QUE

DESCARGA ECTOPICA DE

La sensibilizacién periférica (alodinia
primaria) = contacto normalmente
indoloro causa malestar o dolor;

La sensibilizacién espinal (alodinia
secundaria) = pinceladas suaves
provocan malestar o dolor.

Bonezzi C etal. Pain Ther 2020;9:17-28
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Tipo de Dolor y Terapia Multimodal
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« Segun la intensidad del dolor
# Referente a opioides, iniciar preferentemente con opioides de liberacién inmediata

* Tener en cuenta temas especificos del tejido: HUESO, considerar bifosfonatos; MUSCULO, considerar
relajante musculary, si es necesario, inhibidor selectivo de COX-2 intravenoso

* En caso de intolerancia, elegir otro opiaceo
$ Uso fuera de indicacion

Psicofarmacoterapia del Dolor

= Antidepresivos Triciclicos

Dolor nociceptivo: resulta de la estimulacién y
activacion de los receptores del dolor en las fibras
nerviosas iado con una ag
quimica, mecanica o térmica.

Dolor neuropatico: resulta de una lesién o
enfermedad del sistema nervioso central o

periférico.

Se iza por par ia, di: ia, ardor,
sensacion de descarga eléctrica, provocados por
f ani térmicos, infl ios 0

isquémicos (s. positivos) y por déficits sensoriales
(s. negativos).

Dolor mixto: resulta de una lesién parcial de una
fibra nerviosa > d opica - sil
itivos en ia de déficits

Sensibilizacién central: amplificacién de la
transmision de la sefial de dolor debido a una

dulacién alterada del dolor (hiperalgesia y
alodinia secundaria).

Bonezzi C et al. Pain Ther 2020;9:17-28

* Inhiben recaptura de 5-HT y NA; modulan receptores bulbo-espinales y actiian en receptores
a2, H1, muscarinicos, de adenosina y NMDA y sobre canales de sodio.

* Usos: cefaleas tensionales, migraiias, neuropatia diabética dolorosa, neuralgia postherpética,
sindrome de dolor regional complejo y sindrome de intestino irritable. Amitriptilina es el TCA
mas usado para dolor neuropatico en dosis menores a las de depresion.

= ISRS

* Inhiben recaptura de 5-HT. Su eficacia en dolor crénico es variable.

* Fluoxetina: Parece tener efecto antinociceptivo intrinseco (mediado por vias opioides y
serotonina). Efectiva para dolor lumbar, cervical, y fibromialgia, pero no para dolor abdominal

del intestino irritable.

* Paroxetina: Tiene efectos analgésicos en dolor neuropatico, toracico, artritico y abdominal.
Mejora simultaneamente dolor y depresidn en artritis reumatoide. Para dolor lumbar los

resultados son menores.

» Escitalopram: Reduce el dolor en neuropatia periférica. Igual de efectivo que duloxetina en

dolor lumbar.

Muresanu DF et al. NeuroPsychopharmacotherapy, First Edition 2022 pp 40954126
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Psicofarmacoterapia del Dolor (2)

= Antidepresivos Duales (IRSN)

* Inhiben recaptura de serotonina y noradrenalina, lo que contribuye a efectos analgésicos
mejores que los ISRS.

¢ Venlafaxina: dolor neuropatico, fibromialgia y neuropatia diabética.
* Duloxetina: dolor neuropatico, dolor lumbar crénico, fibromialgia y artrosis.
* Milnacipran: fibromialgia (menos eficaz que amitriptilina y duloxetina).

= Antidepresivos atipicos
* Trazodona (IRS y Ant.S2): migrafia, neuropatia diabética y fibromialgia.
¢ Mirtazapina (Ant.S2 y a2): cefaleas tensionales y aumento del umbral de dolor.
* Bupropion (IRDN): dolor neuropatico

Muresanu DF et al. NeuroPsychopharmacotherapy, First Edition 2022 pp 40954126

Psicofarmacoterapia del Dolor (3)

= Anticonvulsivantes

¢ Gabapentina y pregabalina: neuralgia postherpética, neuropatia diabética y dolor por
lesién medular.

* Carbamazepina y oxcarbazepina: neuralgias craneofaciales (p. ej., neuralgia del trigémino).
* Topiramato y valproato: profilaxis de crisis migrainosas

= BZDs
* Solo clonazepam ha mostrado algun beneficio en neuropatias.

= Antipsicéticos
* ASG: fibromialgia y dolor crénico inespecifico.

= QOpiaceos
¢ Actuan sobre receptores By kK
* Dolor neuropatico crénico cuando fallan otros tratamientos. Alto riesgo adictivo

Muresanu DF et al. NeuroPsychopharmacotherapy, First Edition 2022 pp 40954126
Matta SE etal. Prim Care Companion CNS Disord 2024;26:24f03763
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Metanalisis - Alivio del Dolor
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Birkinshaw H et al. Cochrane Database Syst Rev 2023;5:CD014682
Conclusiones

= El dolor crénico aumenta el riesgo de trastornos depresivos y ansiosos; la sensibilizacion
central y la neuroinflamaciéon neuroinmune contribuyen a la cronificacién y resistencia al
tratamiento.

= El abordaje debe considerar comorbilidades emocionales y funcionales, integrando
modulacién descendente y manejo de sensibilizacion a nivel central y periférico.

= El manejo del dolor crénico requiere un enfoque multimodal que combine farmacos,
psicoterapia y estrategias personalizadas para cada paciente.

= Los psicofarmacos, incluyendo antidepresivos, anticonvulsivantes y neuromoduladores,
tienen evidencia robusta de eficacia en varios tipos de dolor crénico, mas alla de sus
indicaciones psiquiatricas.
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Conclusiones (2)

= Amitriptilina y duloxetina destacan como primeras opciones en dolor neuropatico y mixto;
pregabalina y gabapentina son ttiles para neuralgias y lesion medular; otros

antidepresivos duales y atipicos complementan el manejo donde existen alteraciones del
animo.

= Es fundamental individualizar la terapia, evaluar riesgos/beneficios y monitorizar efectos
adversos, especialmente en el uso de opioides y benzodiacepinas.

= La educacion, la empatia y el trabajo interdisciplinario son claves para mejorar la calidad
de vida de los pacientes con dolor crénico y con comorbilidad neuropsiquiatrica.
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