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ABSTRACT

We report the case of a 30-year-old female patient with
phantom limb pain in right lower extremity refractory to
oral analgesic treatment. She was referred to our Pain Unit
where we decided to place a ziconotide intrathecal pump.
The result was an improvement in pain that allowed the
patient to regain her daily life.
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RESUMEN

Presentamos el caso clinico de una paciente de 30 arios
de edad con dolor de miembro fantasma en extremidad in-
ferior derecha refractario a tratamiento analgésico via oral.
Fue remitida a nuestra Unidad del Dolor donde se decidi6
colocacién de bomba intratecal de ziconotide, cuyo resulta-
do fue una mejoria de su dolor que permiti6 a la paciente
recuperar su vida cotidiana.
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INTRODUCCION

Los agentes de infusion intratecal estdn siendo utili-
zados para el alivio del dolor crénico como un cuarto
escalén en la escala analgésica desarrollada por la
OMS en pacientes que no refieren mejoria con farma-
cos de tercer escaldn.

Ziconotide es un nuevo farmaco para el manejo del
dolor crénico intenso en pacientes que requieren trata-
miento intratecal y son tolerantes o refractarios a la te-
rapia convencional. El fairmaco es una clase nueva de
medicamentos conocida como bloqueadores del canal
de calcio tipo N, que actian mediante agonismo selec-
tivo de los canales de calcio sensibles a voltaje.

El ziconotide es una versién sintética del CTX
MVIIA (1), una sustancia proveniente del veneno de
un molusco con propiedades analgésicas. El1 nombre
del molusco es Conos Magus y utiliza dicho veneno
para paralizar a sus presas, cuya composicion consiste
en albiminas muy pequefas, de diez a treinta aminod-
cidos que alcanzan muy rdpidamente los canales de
calcio (2,3). La via de administracién aprobada es in-
tratecal a través de bomba de infusién continua. Se re-
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comienda una dosis inicial de infusién de 0,1 microg/h
(2,4 microg/dia) incrementdndola 1,2 microg/dia no
mads de 1 vez/semana. Entre los efectos adversos puede
aparecer somnolencia, mareos, dificultad para caminar,
y con grandes dosis, alucinaciones y psicosis.

Los efectos adversos se tratan disminuyendo la do-
sis administrada y mediante tratamiento sintomatico,
aunque alguno de estos efectos son debidos al retraso
del aclaracion del farmaco en el tejido neuronal. La ad-
ministracién espinal bloquea la liberacién de los neu-
rotrasmisores desde las aferencias nociceptivas prima-
rias y previene la propagacion de las sefiales dolorosas
hacia cerebro.

Una de las ventajas de ziconotide es que no desarro-
lla tolerancia, dependencia ni depresién respiratoria
cuando realizamos la administracién a lo largo de
tiempo en comparaciéon con morfina, ademds de utili-
zar una nueva via para tratar el dolor, por lo que podria
ser una alternativa cuando estamos ante un tipo de do-
lor refractario al tratamiento con morfina.

CASO CLINICO

Presentamos el caso clinico de una paciente mujer de
30 afios de edad con dolor de miembro fantasma y do-
lor de munén en extremidad inferior derecha (EID) a
nivel de 1/3 medio de muslo refractario a tratamiento
analgésico via oral, remitido a la Unidad del Dolor don-
de se decide colocacién de bomba intratecal de zicono-
tide. Como antecedentes patoldgicos la paciente pre-
senta: obesidad, sindrome ansioso-depresivo, neumonia
izquierda atipica en abril de 2007 y alergia a ciproflo-
xacino, castafia, kiwi y ldtex. Respecto a su enfermedad
traumatoldgica, la paciente sufre una fractura espiroi-
dea de tercio distal de tibia y maleolo peroneo derechos
en mayo de 2000 tras accidente laboral, siendo tratada
mediante osteosintesis con tornillos y placa de neutrali-
zacion. Tras un curso postoperatorio sin complicacio-
nes es dada de alta. La paciente comienza a presentar
dolor espontdneo, punzante en tobillo y cara anterior de
la pierna que aumenta con la palpacién y al cargar el
miembro cuando intenta caminar, a lo cual se afiade
edema severo infracondileo, palidez, frialdad e hiperhi-
drosis diagnosticandose de Distrofia Simpdtico Refleja
de EID. Es tratada mediante técnicas regionales asocia-
das a tratamiento médico que fracasaron, por lo que fi-
nalmente, tras sufrir varias intervenciones (simpatecto-
mia lumbar, absceso, celulitis) se decide amputacion
infracondilea de EID.

A posteriori, evolucidén desfavorable, realizindose
una nueva amputacion en 1/3 medio de muslo EID en
marzo de 2004.

Seguidamente continda con dolor intenso continuo a
nivel de tobillo, pie y rodilla amputados por lo que se
decide implantacién de catéter epidural con tratamiento
ambulatorio mediante analgesia epidural controlada por
el paciente (PCEA) el 13 abril de 2004, asociado a una
bajada de dosis importante del tratamiento farmacoldgi-
co que venia tomando con anterioridad (antidepresivos
triciclicos, benzodiacepinas, mérficos, AINEs, etc.).

La evolucién fue favorable hasta que en 2005 sufre
un accidente de trdfico con arrancamiento de catéter
epidural, contractura cervical muscular y cuadro verti-
ginoso con empeoramiento de su cuadro depresivo y
doloroso.

La paciente intent6 la adaptacién de una protesis pa-
ra poder caminar mediante sesiones de rehabilitacion,
sin éxito debido a secuela de dolor crénico consistente
en flexo de cadera de EID que le impidié la adaptacion
de la prétesis y como consecuencia, caminar con nor-
malidad.

En enero de 2008 acude a nuestra Unidad del Dolor
donde se le propone la implantacién de bomba de infu-
sién continua de Ziconotide a nivel intratecal, que la
paciente acepta tras ser informada del procedimiento,
posibles resultados, complicaciones y efectos adver-
sos. Se entrega consentimiento informado y se cita pa-
ra el 20/2/2008 para colocacién de bomba.

COLOCACION DE BOMBA INTRATECAL DE
ZICONOTIDE Y EVOLUCION POSTERIOR

Con la paciente en dectibito lateral se hace incisioén a
nivel de abdomen para colocacién de la bomba de infu-
sion subcutdnea. Posteriormente se localiza espacio in-
tradural a nivel L4-L5 donde se introduce catéter de in-
fusiéon continua. Dicho catéter se tuneliza via
subcutdnea hasta la unién con la bomba de infusién.
Cierre de incisiones con sutura. Programacién de la
bomba de ziconotide. La dosis inicial fue de 1,2 mi-
crog/dia de ziconotide que a lo largo de 13 meses se au-
ment6 a 7,8 microg/dia.

El estado de la paciente cuando acudi6 por primera
vez a la Unidad era muy desfavorable: EVA 8/10, im-
posibilidad de suefio reparador por despertares fre-
cuentes por dolor, estrefiimiento moderado debido a
los opiodes, falta de apetito, incapacidad de realizar
actividad normal por dolor y estado depresivo grave.
Los requerimientos analgésicos eran altos con dosis
muy elevada de opioides y necesidad de rescates fre-
cuentes (cada 2 horas). Durante la subida progresiva
de la bomba de ziconotide se consiguié disminuir su
tratamiento antidlgico y mejorar notablemente su dolor
pasando de 8/10 a 4/10 en la escala EVA, ademds de un
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mayor descanso nocturno (durmiendo mds de 6 horas
sin despertar por el dolor), recuperar apetito, eliminar
estrefiimiento, volver a su vida cotidiana y elevar su
estado de 4nimo. En este tiempo de adaptacion
dosis/efecto, la paciente tuvo periodos limitados de
mareo, sensacion de embotamiento en la cabeza, acu-
fenos y cefalea que remitieron con tratamiento sinto-
madtico y con el paso del tiempo.

Actualmente, continda en seguimiento en nuestra
unidad sin presentar recaida del dolor.

DISCUSION

Nos encontramos con una paciente que sufre un do-
lor crénico incoercible insensible a tratamientos con-
vencionales secundario a accidente de trafico. En este
tipo de dolor, en el que no funciona ninguna de las te-
rapias combinadas analgésicas propuestas en la escale-
ra analgésica de la OMS, es susceptible a la utilizacion
del cuarto escalén analgésico, en este caso, la utiliza-
cién de farmacos via espinal.

El ziconotide es una molécula cuya indicacién es
precisamente esa. Pacientes con dolor crénico intenso
como alternativa a la utilizacién de morfina intratecal,
bien por no tolerancia de esta, o por inefectividad tras
un periodo de tiempo de los morficos.

En este caso, se decidi6 la implantacion de catéter y
perfusion de ziconotide por fallo de bomba PCEA tras
arrancamiento de esta.

La mejoria de la paciente fue significativa, y los efec-
tos secudarios aparecidos fueron minimos y ya conoci-
dos, cediendo con tratamiento sintomdtico y sin necesi-
dad de reducir la dosis en ningtin caso.

En comparacién con la morfina, los efectos secun-
darios son predecibles y de facil solucién con la dismi-
nucién de la cantidad del fairmaco administrable. No
presenta tolerancia, luego no es necesario tener que au-
mentar la cantidad de dosis aplicable al paciente con la
consiguiente manipulacién de la bomba.

No presenta la dependencia que puede originar la
utilizacién de morfina a nivel intratecal, disminuyendo
la ansiedad por parte del paciente causada por la adic-
cién a la droga. Los efectos secundarios tales como la
depresidn respiratoria producida por la morfina asi co-
mo el estrefiimiento, se obvian siendo un farmaco con
un perfil mds seguro en este sentido.

En conclusién, es un farmaco que si bien es de re-
ciente aparicion, fue aprobado por la agencia europea
para su uso en febrero de 2005, tiene un uso bien claro
en su indicacidn para tratamiento de dolor refractario.

En contraposicién, es un fairmaco mdas caro que la
morfina y estd contraindicado en casos de pacientes

con cuadros de depresién grave, psicosis, esquizofre-
nia y trastorno bipolar y tenemos menos experiencia en
su uso que con otras terapias mds convencionales. As{
como la via de administraciéon que al ser intratecal, au-
menta mas el coste de la terapia asi como las posibles
complicaciones derivadas de la colocacién de cateter
intratecal o por la yatrogenia (4-7).
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