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RESUMEN

La lidocaina es un farmaco prometedor como coadyuvante para el manejo del dolor
oncoldgico, especialmente el dolor con componente neuropatico. La presente
investigacion tiene como objetivo identificar si el incluir infusiones de lidocaina por via
endovenosa al esquema tradicional de tratamiento del dolor ofrece mayor efectividad
en el alivio de éste y de esta manera proveer al médico con mejores herramientas
para tratar el dolor en el paciente oncologico. El estudio desarrollado es de tipo
cohorte retrospectiva, realizado en una muestra censal conformada por 77 pacientes
gue recibieron tratamiento en la Unidad de cuidados paliativos y terapia del dolor del
Hospital Victor Lazarte Echegaray entre enero 2014 y julio 2019, y cumplieron criterios
de inclusion y exclusion. Previa autorizacion de la universidad y del hospital, se
revisaron las historias clinicas de los pacientes. Para medir el grado de asociacion
entre las variables se utilizé el risk ratio, por tratarse de un estudio tipo cohorte. El risk
ratio (IC 95%) obtenido fue de 1,026 (0,416 - 2,526), con un valor p de 0.478, lo que
lleva a concluir que no se encuentra diferencia significativa entre ambos tratamientos.
Sin embargo, se observé variacion significativa del EVA, lo que sugiere una ligera
mejoria en el alivio del dolor. Se recomienda la realizacion de estudios multicentricos,
con muestras mayores y mas heterogéneas. Ademas, debido a la heterogeneidad de
posologias encontradas en la bibliografia, se sugiere también la realizacion de
ensayos clinicos aleatorizados.
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ABSTRACT20

Lidocaine is promising adjuvant drug for management of oncological pain, especially
pain with neuropathic component. The objective of this investigation is to identify
whether the inclusion of intravenous lidocaine in the traditional pain treatment scheme
offers more effectivity in its relief, and thus to provide the physician with better tools to
treat pain in oncological patients. This study is a retrospective cohort, done on a
census sample of 77 patients who received treatment in Palliative care and pain relief
Unit of Hospital Victor Lazarte Echegaray between January 2014 and july 2019, and
fulfilled inclusion and exclusion criteria. Prior authorization by the university and the
hospital, medical records were reviewed. To measure the degree of association
between variables, risk ratio was used. The risk ratio (IC 95%) obtained was 1,026
(0,416 - 2,526), with a p value of 0.478, which concludes that there is no statistical
difference between treatments. However, statistical difference in variation of VAS was
found, which suggests an slight improvement in pain relief. We recommend to conduct
multicentric studies, with bigger and more heterogenic samples. In addition, due to the
heterogeneity of posologys found in literature, we also suggest conducting randomized
clinical trials.

Key words: Oncologic pain, lidocaine, gabapentin, opioids, neuropathy
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1. INTRODUCCION

El dolor neuropatico se define como el dolor causado por una lesion o enfermedad
gue afecta al sistema nervioso somatosensorial (1). Tipicamente, se manifiesta con
signos y sintomas tanto positivos como negativos. Los sintomas positivos son
generalmente sensaciones alteradas o dolorosas, que son descritas como
guemantes, punzantes, picazones, hormigueos o pufialadas. Ademas, se presentan
hiperalgesia y alodinia. En cuanto a los sintomas negativos, los mas caracteristicos
son la hipoalgesia y el adormecimiento, que representan la pérdida de funcion

sensorial. (2,3)

El dolor neuropatico se produce debido a que los procesos excitatorios en la
membrana celular estdn aumentados y los procesos inhibitorios estan atenuados (4).
Existe fuerte evidencia de que la alteracién en la actividad de los canales de sodio
en neuronas periféricas esta asociada con el desarrollo de dolor neuropético. En los
mamiferos, los canales de sodio presentan nueve isotipos, de los cuales tres (1.7,
1.8 y 1.9) se encuentran implicados en el dolor neuropético. Luego de dafio en el
nervio, la modulacién de la expresién y funcion de estos isotipos se ven alterados,
produciéndose la activacién de potenciales de accion ectopicos, lo que se traduce
en  hiperexcitabilidad  neuronal, = manifestandose  clinicamente = como
hipersensibilidad, adormecimiento, hormigueo y alodinia. (5-8). En cancer, este tipo
de dolor se debe a dafio directo al sistema nervioso causado por el cancer per se, 0
inducido por tratamientos anti oncoldgicos, que incluyen radioterapia, quimioterapia
y cirugia. (9)

Actualmente, el dolor en cancer es manejado segun la escalera farmacologica
propuestos por la Organizacion mundial de la salud (OMS), en la cual se incluye el

uso de farmacos adyuvantes en circunstancias en las que el tratamiento con opioides
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es insuficiente(10-12).Estos farmacos adyuvantes son drogas que fueron
inicialmente utilizadas para otros propésitos, pero que cumplen un rol importante en
el manejo del dolor oncolégico. Entre estos tenemos los corticoesteroides,
antidepresivos, anticonvulsivantes y anestésicos locales(10,13,14). Las guias de
practica clinica actuales sugieren el uso de antidepresivos y anticonvulsivantes como
farmacos adyuvantes de primera linea para tratar el componente neuropético;
aunque, estas sugerencias provienen de estudios realizados en pacientes no
oncolégicos debido a que no se han realizado ensayos clinicos suficientes en

pacientes oncologicos (14,15).

En nuestro medio, el farmaco coadyuvante para el dolor oncolégico con componente
neuropatico mas usado es la gabapentina. Este farmaco anticonvulsivante es un
analogo del &cido gamma-aminobutirico (GABA), cuyo efecto analgésico se atribuye
principalmente al bloqueo de los canales de calcio dependiente de voltaje.
Adicionalmente, se ha comprobado que estos farmacos disminuyen la excitacion
neuronal al interactuar con la subunidad a2d-1 del canal de calcio, estimulan la
inhibicibn descendiente, inhiben mediadores inflamatorios, e influencian el

componente afectivo del dolor.(16)

La lidocaina es un farmaco muy prometedor como coadyuvante para el manejo de
dolor oncoldgico. (17-19) debido a sus propiedades analgésicas(20), anti-
hiperalgésicas (21,22), antiinflamatorias(23—26) y anticancerigenas (25,27-29). Tiene
eficacia demostrada en manejo del dolor neuropatico asociado a diversas causas.(30)
Sin embargo, en relacion al dolor oncoldgico, los estudios realizados son escasos, y
aportan resultados heterogéneos o no concluyentes, afirmando la necesidad de

mayores estudios. (18,19,31-38)



Hawley P, Fyles G, Jefferys SG en el afio 2020, realizaron un ensayo clinico en
pacientes que experimentaron dolor oncoldgico con severidad mayor a 4, a pesar de
haber recibido tratamiento con opioides y adyuvante. Los pacientes recibieron dos
infusiones subcutaneas, un grupo recibié 10mg/kg de lidocaina durante 5.5 horas y el
otro grupo recibio placebo. El estudio se detuvo antes de lo planeado cuando se
alcanz6 el 50% de la muestra sin evidencia de efectividad de lidocaina frente al

placebo. (33)

Lee et al (2019) realizaron meta-analisis con un total de 60 pacientes que recibieron
lidocaina para el tratamiento del dolor por cancer. Identificaron que podria haber
reduccion mayor al 50% en dolor por cancer tras lidocaina en dosis de 4- 5 mg/kg,

durante 30—80 minutos comparado con el placebo. (26)

Seah et al (2017) condujeron un estudio retrospectivo en veinte pacientes con cancer
gue recibieron infusiones subcutdneas de lidocaina para tratamiento del dolor. La
dosis media de lidocaina fue 0.67mg/kg/h con una duracién media de 5.5 dias. El
peor dolor promedio a las 24 horas de comenzar la infusion (8.5) fue
significativamente mayor que a las 24 horas de terminar la infusion (5.5) La

diferencia entre puntajes de dolor fue de 3.2 95% CI (2.1, 4.4; p < 0.001). (27)

Reeves et al (2017) realizaron un estudio retrospectivo que incluia veintiiin pacientes
adultos que recibieron infusiones sistémicas de lidocaina para el tratamiento del
dolor. Se manejaron dosis entre 0.25 a 2.8 mg/kg/h, con un tiempo de infusion media
de 64 horas. Se encontro que la diferencia entre la intensidad del dolor pre-lidocaina
y post-lidocaina no presentaron diferencias significativas (P =.093). Sin embargo, el
38% de pacientes experiment6 una reduccion del dolor de 20% durante la infusion,

comparada con previo a la infusion. (39)



Peixoto et al (2015) realizaron un estudio retrospectivo en pacientes con cancer que
recibieron al menos una infusion de lidocaina para el dolor. Un total de 122 infusiones
fueron administradas en 51 pacientes. El 49% tuvo una respuesta mayor
(disminucion =23 en puntaje de dolor 0-10), el 23% tuvo respuesta menor

(disminucion menor a 3 en puntaje de dolor 0-10) y el 14% no tuvo respuesta. (28)

Gomez Medrano y Yanes Bengoa (2017) realizaron un estudio en 28 pacientes con
dolor no controlado con componente neuropatico, medicados con opioides. Utilizaron
en promedio una dosis de 3 mg/kg de lidocaina al 2% diluida en 250 ml de suero
fisiologico. El promedio de puntuacién en Escala Visual Analoga (EVA) el dia antes
de la infusion (4.4) fue significativamente mayor que el EVA a las 72 horas (0.6;
P=0.036) (29)

La importancia de esta investigacion radica en la necesidad de brindar al paciente una
mejor calidad de vida durante su enfermedad, lo cual implica manejo adecuado del
dolor. Mediante este estudio se pretende identificar el esquema de tratamiento que
ofrece mayor efectividad en el alivio del dolor, con el objetivo de proveer al médico
con mejores herramientas para facilitar el tratamiento del dolor por cancer y asi poder

brindar una mejor calidad de vida a los pacientes.

e ENUNCIADO DEL PROBLEMA:

¢Es la infusién endovenosa de lidocaina al 2% sin epinefrina asociada a opioides y
gabapentina mas efectiva que el tratamiento con opioides y gabapentina para

manejo del dolor oncoldgico severo con componente neuropatico?

e OBJETIVOS



GENERAL:
Identificar si la infusién endovenosa de lidocaina al 2% sin epinefrina asociada a
opioides y gabapentina es mas efectiva que el tratamiento con opioides y gabapentina

para manejo del dolor oncolégico severo con componente neuropatico.

ESPECIFICOS:

Determinar la efectividad de la infusidbn endovenosa de lidocaina al 2% sin epinefrina
asociada a opioides y gabapentina para manejo del dolor oncoldgico severo con
componente neuropatico.

Determinar la efectividad del tratamiento con opioides y gabapentina para manejo del
dolor oncolégico severo con componente neuropatico

Comparar estadisticamente ambos resultados, calculando risk ratio.

e HIPOTESIS:

H1 (Alterna): La infusibn endovenosa de lidocaina al 2% sin epinefrina asociada a
opioides y gabapentina es mas efectiva que el tratamiento con opioides y gabapentina

para manejo del dolor oncol6gico severo con componente neuropatico.

HO (Nula): La infusibn endovenosa de lidocaina al 2% sin epinefrina asociada a
opioides y gabapentina no es mas efectiva que el tratamiento con opioides y

gabapentina para manejo del dolor oncolégico severo con componente neuropatico.

2. MATERIAL Y METODOS:

e DISENO DEL ESTUDIO:

Este estudio observacional se realizd utilizando el disefio analitico, tipo cohorte

retrospectiva



s Efectivo

Opioides + gabapentina

Pacientes con dolor
oncologico severo con

g No efectivo

componente
neuropatico

= Ffectivo

Opioides + gabapentina +

lidocai
RSt No efectivo

e POBLACION, MUESTRA Y MUESTREO:
POBLACION DE ESTUDIO:

Pacientes con dolor oncoldgico severo (EVA: 7-10) con componente neuropatico que
recibieron tratamiento en la Unidad de terapia del dolor y cuidados paliativos del
hospital Victor Lazarte Echegaray desde enero del 2014 a julio del 2019, que
cumplieron con los criterios de seleccion.

MUESTRA

Unidad de analisis: Cada paciente con dolor oncoldgico severo (EVA: 7-10) con
componente neuropatico que recibid tratamiento en la Unidad de terapia del dolor y
cuidados paliativos del hospital Victor Lazarte Echegaray desde enero del 2014 a julio
del 2019, y que cumplié con los criterios de seleccidn.

Tamafio muestral: La muestra fue censal. Se tom6 toda la poblacién de pacientes con
dolor oncolégico severo con componente neuropatico que recibieron tratamiento con
opioides y gabapentina desde enero del 2014 a julio del 2019 y cumplieron con los
criterios de inclusion; lo que dio un total de 77 pacientes, de los cuales 20 recibieron
adicionalmente infusiones de lidocaina al 2% sin epinefrina, y 57 recibieron solo
opioides y gabapentina.

Tipo de muestreo: Censal, con cumplimiento de criterios de inclusion y exclusiéon
SELECCION DE MUESTRA

CRITERIOS DE INCLUSION
10



o GRUPO 1: Pacientes con dolor oncoldgico (EVA: 7-10) con componente
neuropatico, de ambos sexos, mayores de 18 afios, que hayan sido medicados
con opioides y gabapentina e infusiones de lidocaina al 2% sin epinefrina.

o GRUPO 2: Pacientes con dolor oncologico (EVA: 7-10) con componente
neuropatico, de ambos sexos, mayores de 18 afios, que hayan sido medicados
con opioides y gabapentina, que debido a contraindicaciones o a negacion de

consentimiento informado NO recibieron infusiones de lidocaina.
CRITERIOS DE EXCLUSION (AMBOS GRUPOS)

o Contraindicaciones para el uso de gabapentina y/o opioides

o Embarazo

o Trastornos cognitivos

o Cardiopatias

o Neuropatia por causas no oncolégicas (VIH, enfermedad renal cronica,
diabetes mellitus, herpes zoster, etc.)

o Pacientes en cuya historia clinica no estaban registrados los datos a considerar
en este proyecto

e DEFINICION OPERACIONAL

VARIABLE TIPO ESCALA INDICE INDICADOR
0: Opioides +
INDEPENDIENTE: gabapentina
ESQUEMA DE 1: Lidocaina + Historia clinica
TRATAMIENTO Cualitativa Nominal opioides +
gabapentina
DEPENDIENTE: 0: No efectivo | Historia clinica

11




EFECTIVIDAD

Cualitativa

Nominal

1: Efectivo
INTERVINIENTES:
Edad Cuantitativa | Discreta >18 afios Historia clinica
0: Femenino
Sexo Cualitativa Nominal Historia clinica
1: Masculino
0: Oxicodona
. - o ; Historia clinica
Tipo de opioide Cualitativa Nominal
P P 1: Tramadol
Dosis de opioide Cuantitativa | Continua ‘mg/kg/dia | Historia clinica
Dosis de
300-3600 . 2 clini
Cuantitativa | Continua Historia clinica
Gabapentina mg/dia
Dosis de lidocaina Cuantitativa Continua | 1 -5 mg/kg/dia Historia clinica
Frecuencia de O: Diaria
Historia clinica
infusion Cuantitativa Ordinal 1: Interdiaria
Frecuencia de
Cuantitativa Discreta - Historia clinica
Rescate
EVA antes del
Cuantitativa Discreta 1-10 Historia clinica
Tratamiento
EVA a los tres dias
Cuantitativa Discreta 1-10 Historia clinica
del tratamiento
EVA a los siete dias
Cuantitativa Discreta 1-10 Historia clinica

del tratamiento

Variaciones en

Historia clinica
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la EVA

(EVA) Cuantitativa Discreta 1-10
0:
Quimioterapia
Tipo de 1:
tratamiento Radioterapia | Historia clinica
oncoldgico 2: Cirugia
Cualitativa Nominal 3: Otros
4: Paliativo
Presion arterial
Cuantitativa | Discreta - mmHg Historia clinica
Sistolica
Presion arterial
Cuantitativa | Discreta - mmHg Historia clinica
Diastolica
Frecuencia cardiaca | Cuantitativa Discreta Historia clinica
latidos/minuto
0: Somnolencia
1: Bradicardia
2: Sabor
metalico
Efectos secundarios .. Historia clinica
3: Tinnitus
4: Disartria
5: Otros
Cualitativa Nominal )
6: Ninguno
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Estado de

dependencia fisica 0-100 Historia clinica
Cuantitativa Discreta
antes del tratamiento
Estado de
dependencia
Cuantitativa Discreta 0-100 Historia clinica
fisica después del
Tratamiento
Invasion local
0: Ausente
de raices Cualitativa Nominal Historia clinica
1: Presente
nerviosas
Presencia de 0: Ausente
Cualitativa Nominal Historia clinica
metastasis 1: Presente

Esquema de tratamiento: Esquema de tratamiento utilizado para el manejo del

dolor

Efectividad: EVA a los siete dias del tratamiento menor o igual a 3

Edad: Cantidad de afios segun DNI

Sexo: Sexo registrado en el DNI

Tipo de opioide: Opioide via oral utilizado como tratamiento base para control del

dolor

Dosis de opioide: Dosis de opioide (en equivalentes morfinicos) por kg de peso

por dia

Dosis de gabapentina: Dosis de gabapentina oral por dia
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Dosis de lidocaina: Dosis de lidocaina via endovenosa por kg de peso por infusion

Frecuencia de infusion: Frecuencia con la que se aplica la infusion de lidocaina

Frecuencia de rescate: Numero de dosis de rescate usadas durante la primera

semana del tratamiento

EVA antes del tratamiento: EVA que refiere el paciente en la consulta previa a la

medicacion

EVA a los tres dias del tratamiento: EVA que refiere el paciente a los tres dias

siguientes a la primera infusién

EVA a los siete dias del tratamiento: EVA que refiere el paciente a los siete dias

siguientes a la primera infusién

Variaciones en la escala visual analoga (EVA): EVA antes del tratamiento — EVA

a los siete dias después del tratamiento

Tipo de tratamiento oncoldgico: Tipo de tratamiento que recibe el paciente para

manejo del cancer

Presion arterial sistOlica: Presion arterial sistélica registrada previa a la aplicacion

de medicamentos

Presion arterial diastdlica: Presion arterial diastolica registrada previa a la

aplicacion de medicamentos

Frecuencia cardiaca: Frecuencia registrada previa a la aplicacion de

medicamentos

15



Efectos secundarios: Reacciones adversas medicamentosas a la lidocaina
registradas en la historia clinica: Puntaje en la escala de Karnofsky antes de

iniciado el tratamiento

Estado de dependencia fisica antes del tratamiento: Puntaje en la escala de

Karnofsky antes de iniciado el tratamiento

Estado de dependencia fisica después del tratamiento: Puntaje en la escala de

Karnofsky al mes de iniciado el tratamiento

Invasion local de raices nerviosas: Presencia de células cancerigenas en raices
nerviosas adyacentes segun estudios de imagen o patologia registrados en

historia clinica

Presencia de metastasis: Presencia o0 ausencia de metastasis segun estudios de

imagen o patologia registrados en historia clinica

PROCEDIMIENTOS Y TECNICAS

PROCEDIMIENTO

Se presento el proyecto de investigacion a la Escuela de Medicina Humana de la
Universidad Privada Antenor Orrego (UPAO) solicitandose la aprobacion del
comité de investigacion de dicha universidad.

Una vez aprobado por el comité de investigacion de UPAO se procedio a
presentar un documento solicitando al director general del Hospital Victor Lazarte
Echegaray el permiso para la recoleccién de datos de las historias clinicas.

Una vez aceptada la autorizacion, se procedio a la captacion de las historias
clinicas en la Unidad de terapia del dolor y cuidados paliativos y se agrupé a los

pacientes seguin su pertenencia a uno u otro grupo.
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En la Unidad de Terapia del dolor y cuidados paliativos se realiza el diagnéstico
del dolor neuropatico basandose Unicamente en anamnesis y examen fisico
sugestivos. Se considera dolor neuropatico cuando se encuentra sintomas
sugestivos de dolor tipo neuropatico durante la anamnesis y una distribucion del
dolor anatbmicamente plausible.(40)

En esta unidad se maneja este tipo de dolor segun los Protocolos terapéuticos
elaborados por la unidad y aprobados en el afio 2001(41); los cuales consideran
el uso de opioides como medicamente basico para el dolor oncol6gico severo con
componente neuropético; y se ha asociado el uso de gabapentina via oral (14,42)
y se ha extrapolado el uso de anestésicos locales sistémicos (lidocaina) para el
tratamiento de este tipo de dolor (14,43). En el caso de la lidocaina, esta puede
administrarse por infusiones sistémicas de 2 - 4 mg/kg durante dos horas, bajo
monitorizacion horaria de signos vitales. Estas infusiones se repiten a frecuencia
diaria o interdiaria, a juicio del médico durante 7 dias.

Se recogieron los datos correspondientes a las variables en estudio descritas en
la ficha de recoleccion de datos disefiada por la autora. (ANEXO 1)

Con la informacién recolectada se disefi6 la base de datos para proceder a
realizar el andlisis respectivo.

TECNICA E INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS
PLAN DE ANALISIS DE DATOS

Los datos obtenidos mediante la ficha de recoleccion de datos fueron revisados
utilizando el paquete estadistico IBM SPSS STATISTICS 26 y se complementé
con programas de Microsoft Office (Microsoft Word y Microsoft Excel), para

posteriormente ser presentados en cuadros y graficos de relevancia.
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ESTADISTICA DESCRIPTIVA:

Se obtuvieron datos de distribucion de frecuencias y tendencias para las
variables cualitativas; y medidas de centralizacion y de dispersion para las
variables cuantitativas.

ESTADISTICA ANALITICA:

Se aplico el test de chi cuadrado de independencia de criterios para establecer
si existe relacidon entre variables, considerandose significativa p<0.05

ESTADIGRAFO DE ESTUDIO:

Dado que el estudio evalu6 asociacion a través de un disefio cohorte; calculamos
entre las variables cualitativas el risk ratio (RR) del esquema de tratamiento con
respecto a la variacion en la EVA encontrada, para posteriormente calcular el
risk ratio de las variables intervinientes. Se procedié al célculo del intervalo de

confianza al 95%.

RISK RATIO: Incidencia de expuestos / Incidencia de no expuestos

ASPECTOS ETICOS

Este trabajo se realiz6 bajo cumplimiento estricto de los articulos 42, 43 y 46 del
Cddigo de ética y deontologia del Colegio Médico del Peru.

Se realizd bajo el permiso institucional del hospital y la acreditacion del Comité
de ética institucional UPAO. Este estudio se realizard mediante la revision de
historias clinicas, la informacién obtenida sera procesada de manera confidencial
y Unicamente con fines de investigacion, garantizando la privacidad de cada
paciente.

LIMITACIONES
18



o Debido a que este fue un estudio retrospectivo, cuya informacion fue recogida
de los datos registrados en historias clinicas, es posible la presencia de sesgos,
tanto por error en el registro como por sesgo

o La Escala visual analoga es subjetiva por lo que el dolor referido por los
pacientes podria ser influenciado por factores externos no controlados

o Este estudio seleccioné a los participantes de acuerdo a la presencia de dolor
neuropatico segun criterio médico. Ningun instrumento de evaluacion fue
utilizado.

o Este estudio fue realizado en una unidad de cuidados paliativos, especializada
en tratamiento sintomatico, a la cual se remiten pacientes que, en su mayoria,
recibieron tratamiento analgésico anteriormente sin alcanzar resultado
adecuado.

o El estudio se realizara con toda la poblacién disponible, lo que puede afectar
la validez externa del mismo

3. RESULTADOS

Tabla N°1: Caracteristicas generales de la poblacién muestra

Esgquema de tratamiento

Lidocaina al 2%

sin epinefrina

Opioides y Valor P
asociada a
gabapentina
opioides y
gabapentina
N=21 N=56
Edad (afios) 63.24 (£10.290) 71.47 (x 12.256) 0.008
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Genero

Masculino 10 (48%) 31 (55%)
0.544
Femenino 11 (52%) 25 (45%)
62.238 (= 63.366 (+
Peso (kg) 0.7260
10.1139) 13.3169)

En la tabla 1 se puede observar que, en cuanto a las caracteristicas generales de los
pacientes, solo se observan diferencias significativas (p < 0,05) en la edad, que es
mayor en el grupo que utilizé opioides y gabapentina. En las otras variables, no se

encontré diferencias significativas (p < 0,05).

Tabla N°2: Signos vitales y frecuencia de rescates registrados en la poblacién muestra

Esgquema de tratamiento

Lidocaina al 2%

sin epinefrina

Opioides y
asociada a Valor P
gabapentina
opioides y
N =56
gabapentina
N=21
Presion arterial
114.81 (+15.072) 118.71 (+ 7.576) 0.371
sistélica
Presion arterial
72.62 (£ 15.072 72.02 (+ 17.576) 0.819
diastolica
Frecuencia
70.52 (+11.237) 79.61 (+12.479) 0.005
cardiaca
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Frecuencia de
17.05 (£ 1.596) 17.68 (+ 2.405) 0.189

rescate

En la Tabla 2 muestra que la Unica diferencia significativa (p < 0,05) observada fue en
la frecuencia cardiaca, la cual fue menor en el grupo que utilizé opiaceos, lidocaina y

gabapentina. En las otras variables, no se encontré diferencia significativa (p < 0,05)

Tabla N°3: Invasion local de raices nerviosas y presencia de metastasis, tratamiento

anti oncoldgico en la poblacion muestra

Esquema de tratamiento

Lidocaina al 2%

sin epinefrina

Opioides y
asociada a Valor P
gabapentina
opioides y
N=56
gabapentina
N=21
Invasion local de
0.094
raices nerviosas
Si 6 (29%) 7 (13%)
No 15 (71%) 49 (88%)
Presencia de
0.763
metastasis
Si 6 (29%) 18 (32%)
No 15 (71%) 38 (68%)
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Tratamiento anti

oncolégico
Quimioterapia 0.148
Si 6 (29%) 8 (14%)
No 15 (71%) 48 (86%)
Radioterapia 0.465
Si 7 (33%) 14 (25%)
No 14 (67%) 42 (75%)
Cirugia 0.008
Si 12 (57%) 14 (25%)
No 9 (43%) 42 (75%)
Paliativo 0.127
Si 4 (19%) 4 (7%)
No 17 (81%) 52 (93%)
Otros 0.38
Si 0 (0%) 2 (4%)
No 21 (100%) 54 (96%)

Prueba Chi Cuadrado, p < 0,05 significativo

En la tabla N°3 no se registran diferencias significativas entre ambos grupos

Tabla N°4: Efectividad de la infusion endovenosa de lidocaina al 2% sin epinefrina
asociada a opioides y gabapentina comparada con opioides y gabapentina para

manejo del dolor oncolégico con componente neuropatico

Efectividad Esquema de tratamiento
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Lidocaina al 2% sin
Opioides y
epinefrina asociada a Valor P
gabapentina
opioides y gabapentina

Frecuencia % Frecuencia %
Si 5 23.8% 13 23.2%
No 16 76.2% 43 76.8% 0.478
Total 21 100.0% 56 100.0%

Z=0,055 p=0,478

RR (IC 95%): 1,026 (0,416 - 2,526)

En la tabla N° 4 se observa que no existen diferencias significativas (p > 0.05) entre
la efectividad de ambos esquemas de tratamiento. El risk ratio (IC 95%) fue de 1,026

(0,416 - 2,526), con un valor p de 0.478.

Tabla N°5: Variaciones en EVA, Estado de dependencia fisica antes y después del

tratamiento

Esquema de tratamiento

Lidocaina al 2%

sin epinefrina
Opioides y Valor P
asociada a
gabapentina
opioides y

gabapentina

EVA antes del
8.43 (+1.248) 7.88 (+1.080) 0.059
tratamiento

EVA alos tres dias
6.19 (+1.289) 6.59 (+1.187) 0.204
del tratamiento
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EVA a los siete
dias del 5.43 (x1.207)

tratamiento

557 (+1.399)

0.681

Variaciones en
3(43)
EVA

2 (32)

0.019

Estado de
dependencia fisica
40 (60 40)
antes del

tratamiento

40 (60 40)

0.730

Estado de
dependencia fisica
60 (20)
después del

tratamiento

40 (60 40)

0.262

mediana (P25 P75), U de Mann-Whitney, p < 0,05 significativo

En la tabla N°5 podemos observar que, aunque no hubo diferencia significativa en

relacion a la efectividad, se encontrd diferencia significativa en la variacion del EVA,

la cual fue mayor en el grupo que utilizo lidocaina, opioides y gabapentina. En tanto

al Estado de dependencia fisica, no hubo diferencias significativas entre antes y

después del tratamiento.

Tabla N°6: Efectividad segun tipo de opioide, Frecuencia de infusion, dosis de

lidocaina

Efectividad

Valor P

Si

No
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Tipo de opioide

Oxicodona 5 (16) 26 (84) 0.217

Tramadol 13 (28) 33(72)

Frecuencia de

infusion
Diaria 4 (27) 11 (73) 0.627
Interdiaria 1(17) 5 (83)
Dosis de lidocaina 2,22 £0,45 2,77 £1,36 0.180

n (%), Prueba Z, media + d.e., p < 0,05 significativo

En la tabla N°6 muestra que no hubo diferencia significativa en la efectividad segun

tipo de opioide, frecuencia de infusion ni dosis de lidocaina

Solo 1 (5%) paciente presentd efectos adversos (disartria), la cual fue leve y no

amerito la suspension de las infusiones.

4. DISCUSION

El cancer es uno de los mas grandes problemas de salud publica alrededor del
mundo. En Peru, durante el afio 2020, 69 849 personas recibieron el diagndstico de
cancer. (44)En nuestro medio, esta enfermedad es la segunda causa de afios de vida
saludables perdidos.(45)

Uno de los limitantes mas marcados que trae consigo el cancer es el dolor. Alrededor
de dos tercios de pacientes con cancer sufren algin grado del dolor (46,47), el cual
aumenta en intensidad y prevalencia en las etapas mas avanzadas del cancer (48); y
estd asociado a pérdida significativa de calidad de vida. (46,49-54) Sin embargo, en
la actualidad, aproximadamente un tercio de los pacientes oncoldgicos no reciben

adecuado manejo el dolor. (49,50,53,55)
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El dolor neuropatico en cancer esta presente en uno de cada tres pacientes con dolor
oncoldgico, y puede aumentar hasta el 40% si se considera también el dolor mixto, el
cual tiene componentes nociceptivos y neuropaticos (48,56,57). Este tipo de dolor en
cancer esta asociado a mayor severidad del dolor y mayor interferencia en la actividad

diaria que el dolor oncolégico sin componente neuropatico. (47)

Identificar y controlar el componente neuropatico en un paciente oncoldgico es
particularmente importante debido a que el dolor neuropatico condiciona una peor
calidad de vida que el dolor nociceptivo (47,57), y es, en la mayoria de las veces,
ignorado o no recibe tratamiento adecuado. En diversos estudios se ha encontrado
gue solo entre 8 - 49.6% de los pacientes con dolor con componente neuropatico

habian recibido tratamiento. (47,56,58)

En Perd, el dolor oncoldgico suele ser manejado por oncologos, pero, durante los
ultimos afios, ha habido un aumento de anestesidlogos dedicados a cuidados
paliativos, especialmente al manejo del dolor. (59) Este estudio ha sido realizado en
la Unidad de cuidados paliativos y terapia del dolor del Hospital Victor Lazarte

Echegaray.

Este estudio sugiere que el uso de infusiones endovenosas de lidocaina, agregadas
al manejo convencional con opioides y gabapentina para el tratamiento del dolor
oncoldgico con componente neuropatico puede ser util, aunque no en con una

respuesta al dolor al nivel afirmado por estudios anteriores.(31,37)

Aunque se observé mayor efectividad entre los pacientes que recibieron la infusion
de lidocaina, se demostré6 mediante el test chi cuadrado que no existe diferencia
significativa entre la efectividad de ambos grupos. Estos resultados difieren de la

mayoria de estudios, donde se ha encontrado una marcada diferencia en la
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efectividad de ambos grupos (37). Sin embargo, coinciden con Reeves (2017). (39)
Esto podria deberse a diferentes factores, entre ellos, que la poblacién de este
estudio fue seleccionada en una unidad de cuidados paliativos, a la cual se derivan
para tratamiento sintomético pacientes con enfermedad avanzada que fueron
tratados por otros profesionales sin control adecuado del dolor, y que, en su mayoria,
no son candidatos a tratamiento curativo. Otro factor importante fue que todos los
pacientes en este estudio estuvieron recibiendo tratamiento con gabapentina, a
diferencia de estudios anteriores en los que la lidocaina fue el inico farmaco utilizado

para manejo de dolor neuropético.

A pesar de esto, la variacion en la EVA fue mayor en el grupo que recibié infusiones
de lidocaina, lo que se traduce una mayor disminucion en la intensidad del dolor.
Esa variacion coincide con la encontrada en estudios anteriores (60), y evidencia

efectividad para el manejo del dolor oncoldgico con componente neuropatico.

En el Hospital Victor Lazarte Echegaray, segun la revision de historias clinicas, se
observo que las infusiones de lidocaina al 2% sin epinefrina fueron utilizadas en un
total de 20 pacientes durante el periodo considerado para este estudio, en los cuales
se utilizé una dosis promedio de 2.77 mg/kg, a pasar en 2 horas. La posologia mas
similar fue la de Yarfiez (2016), el cual utilizé 3 mg/kg por 3 horas(35). Sin embargo,
estudios anteriores han reportado que la respuesta a la lidocaina parece ser
independiente a la dosis, debido a que el nivel en sangre suficiente para alcanzar
efecto terapéutico difiere de persona a persona (33). Estos datos coinciden con los
encontrados en este estudio, en el que no se encontrd relacion entre la dosis de

lidocaina y la efectividad de ésta.

Los signos vitales de ambos grupos de estudio se mantuvieron estables durante las

infusiones, encontrandose diferencia significativa sélo en la frecuencia cardiaca de
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ambos grupos, siendo mayor en los pacientes que recibieron solo opiaceos y
gabapentina. Es importante destacar que no hubo manifestaciones de toxicidad
cardiovascular durante el tratamiento, a pesar de no haberse controlado
electrocardiograficamente a los pacientes que recibieron lidocaina durante la
infusion. Esto se debe a que en estudios anteriores (37,39) se demostrd que no es
necesaria la monitorizacién electrocardiografica, debido a que las reacciones
adversas se producen con concentraciones séricas muy altas del medicamento y
pueden controlarse facilmente al disminuir la velocidad o suspender la infusién. En
este estudio se encontr6 efectos adversos en solo 1 paciente (disartria), que fue leve

y no amerité suspender la infusion.

Con relacion al estado de dependencia fisica, no se encontro diferencia significativa
entre ambos grupos, lo cual es similar a lo encontrado por Yafiez (35), quien sugiere
gue podria deberse al corto tiempo de evaluacién y recomienda la realizacion de
estudios con mayor tiempo de seguimiento.

5. CONCLUSIONES

La efectividad de la infusion endovenosa de lidocaina al 2% sin epinefrina asociada
a opioides y gabapentina comparada con opioides y gabapentina para manejo del
dolor oncolégico con componente neuropatico no muestra diferencias significativas;
por lo tanto, no se puede rechazar la hipotesis nula planteada en el estudio. Sin
embargo, se observa diferencia significativa en la variacion de EVA, la cual es mayor
en el grupo que utilizo la infusion endovenosa de lidocaina al 2%.
6. RECOMENDACIONES

o Debido a que la poblaciéon muestra en la mayoria de estudios fue censal, se

recomienda la realizacion de estudios multicéntricos con muestras mas

grandes y heterogéneas
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10.

o Debido a que no se ha determinado la posologia éptima para la administracion

endovenosa de infusiones de lidocaina en este tipo de pacientes se
recomienda la realizacién de ensayos clinicos aleatorizados y controlados, que
incluyan medicion de los niveles de lidocaina sérica.

Debido a que el método diagnoéstico usado en este estudio fue principalmente
clinico, se recomienda, para futuros estudios, la utilizacion de test
confirmatorios mas objetivos para determinar la presencia de dolor
neuropatico.
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ANEXO 1: FICHA DE LLENADO DE DATOS

NOMBRE:

NUMERO DE HISTORIA CLINICA:

FECHA DE LA PRIMERA INFUSION:

Edad
Femenino
Sexo :
Masculino
, - Oxicodona
Tipo de opioide
Tramadol
Dosis de opioide mg/kg/dia
Dosis de gabapentina mg/dia
Dosis de lidocaina mg/kg/dia
. . . Diaria
Frecuencia de infusion —
Interdiaria
Ndamero de rescates mg/kg/dia

EVA antes del tratamiento

EVA a los tres dias del tratamiento

EVA a los siete dias del tratamiento

Variaciones en EVA

Quimioterapia

Radioterapia

Tipo de tratamiento oncoldgico Cirugia
Otros
Paliativo

Presion arterial sistolica mmHg

Presion arterial diastolica mmHg

Frecuencia cardiaca

latidos/minuto

Efectos secundarios

Somnolencia

Bradicardia

Sabor metalico
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Tinnitus

Disartria
Otros

Ninguno

Glucosa basal mg/dl

Clearence de creatinina ml/min

Estado de dependencia fisica antes

del tratamiento

Estado de dependencia fisica

después del tratamiento

Invasion local de raices nerviosas Ausente
Presente

Presencia de metastasis Ausente
Presente
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