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ABSTRACT

Opioid-users cancer patients are a challenge in the perioperative setting given the high prevalence of chronic pain along with multiple un-
derlying pathologies. In addition, the anesthesiologist and the healthcare team should consider factors specific to these patients and how to
prevent these patients from suffering uncontrolled pain, relying on the anaesthetist to plan a multimodal analgesia strategy with an emphasis on
regional anesthesia, in addition to the adjustment and conversion of opioid doses. Objective: Mentioning pain mechanisms in cancer, unders-
tanding how to address pain, planning opioid management and other strategies for proper control of perioperative pain. Methods: A review of
the literature was carried out in the databases of MEDLINE/Pubmed, Google Scholar and Science Direct. It included articles in English and Spanish,
published between 2000 and 2023. Conclusion: To an adequate management of opioid-users cancer patients is required to know how to deal
with chronic pain, its mechanisms, as well as to know managing opioids and its adverse effects.

Key words: Chronic pain, cancer, opioids, post-surgical pain.

RESUMEN

Los pacientes oncoldgicos usuarios de opioides son un desafio en el &ambito perioperatorio, dado la gran prevalencia de dolor crénico asociado
a multiples patologias de base. Ademas, el anestesidlogo y el equipo de salud, deben tener en cuenta factores propios de estos pacientes y como
evitar que estos sufran de dolor descontrolado, apoyandose en el anestesiélogo para planificar una estrategia de analgesia multimodal con énfasis
en la anestesia regional, ademas del ajuste y conversion de dosis de opioides Objetivo: Mencionar los mecanismos de dolor en cancer, compren-
der como evaluar el dolor, planificar el manejo de opioides y otras estrategias para el control adecuado del dolor perioperatorio. Métodos: Se
realizé una revisién de la literatura en las bases de datos de MEDLINE/Pubmed, Google Scholar y Science Direct. Se incluyeron articulos en inglés
y espanol, publicados entre 2000 y 2023. Conclusién: Para lograr un adecuado manejo del paciente oncolégico usuario de opioides se requiere
conocer cémo enfrentar el dolor crénico, sus mecanismos, ademas de conocer a cabalidad el manejo de opioides y sus efectos adversos.
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Introduccion

a presencia de dolor en pacientes con cancer varia amplia-

mente dependiendo de numerosos factores, tales como la

poblacién estudiada, el tipo especifico de cancer, el estado
de su tratamiento, entre otros.

La gran mayoria de los cénceres producen algun tipo de
dolor, excepto algunos canceres hematolégicos. Se estima que
la prevalencia global de dolor por cancer es 44,5%, siendo mo-
derado o severo en 30,6% de los casos[1]. Los opioides son el
pilar en el manejo del dolor oncolégico, a diferencia de otros
tipos de dolor crénico[2].

La mayoria de los pacientes tendran dolor controlado o
tolerable con el uso de opioides, sin embargo, se estima que
existe entre 10% a 20% de los pacientes con pobre respuesta a
tratamiento, o en los cuales los efectos adversos son particular-
mente problematicos, y que requerirdn manejo intervencional
del dolor[3]. Es en este subgrupo donde el anestesiélogo jue-
ga un rol fundamental en apoyar el trabajo de los equipos de
cuidados paliativos. Este tema serd abordado en una siguiente
revision.

En el contexto perioperatorio nos podremos ver enfrenta-
dos a este tipo de pacientes cuando son sometidos a alguna
intervencion quirdrgica, ya sea relacionada con el cancer (las
que suelen ser bastante invasivas), asi como cirugfas mayores
0 menores no relacionadas, lo que puede exacerbar su dolor
basal. Lamentablemente, existen pocos estudios que orienten
de forma practica al anestesiélogo sobre el manejo de éstos
pacientes. El dolor no controlado puede causar un sufrimiento
innecesario, puede tener impacto en la calidad de vida e inter-
ferir con las actividades de la vida diaria, incluso afectando fun-
ciones basicas como el desplazamiento y el suefio. El dolor no
controlado puede ademas disminuir la habilidad de hacer fren-
te a la enfermedad e interrumpir el curso del tratamiento[4].
Por esta razodn, es importante realizar una correcta evaluacion y
estrategia para el manejo analgésico de estos pacientes.

El objetivo de la siguiente revision es orientar sobre las prin-
cipales consideraciones en la evaluacion y manejo del dolor pe-
rioperatorio de pacientes oncoldgicos usuarios de opioides, con
la finalidad de ofrecer una analgesia efectiva a este grupo de
pacientes.

Métodos

Se realizd una revision de la literatura en las bases de da-
tos de MEDLINE/Pubmed, Google Scholar y Science direct, se
utilizaron los términos MESH “Chronic pain”, “Cancer pain”,
“opioids”, “postoperative pain”. Se incluyeron articulos en in-
glés y espanol, publicados entre 2000 y 2023.

Evaluacion clinica del dolor en el paciente con cancer

Una evaluacion integral y la compresion del dolor son esen-
ciales para comenzar nuestro abordaje. Se debe considerar si el
dolor esta relacionado con el cancer subyacente, la intervencién
y/o las complicaciones del tratamiento[4].

La aproximacion inicial es similar a cualquier otro tipo de
dolor crénico, realizando una evaluacién integral del dolor, tra-
tando de caracterizar la intensidad del dolor con las distintas
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escalas existentes (EVA, numérica, verbal), localizacion, tipo
de dolor (opresivo, sordo, sensacion punzante, como “agujas/
alfileres», corriente eléctrica, etc), irradiacion, perfil temporal,
agravantes, atenuantes, dolor incidental, etc.[5]. Ademas, se
debe evaluar la presencia de otros sintomas asociados, tales
como parestesias, hipoestesias, paresias, entre otros. Existen
herramientas disponibles para ayudarnos a caracterizar el dolor
por cancer, evaluar su severidad e impacto en la calidad de vida,
tales como The Brief Pain Inventory (BPI), The Edmond Classifi-
cation, entre otros[6],[7],[8].

Es importante ademas reconocer sintomas de la esfera psi-
cosocial, tales como ansiedad, estrés, sintomas depresivos o
psicoticos, que también influyen en la expresion del dolor[9].
Considerar que a diferencia del dolor agudo, el dolor crénico
puede no manifestarse con signos adrenérgicos, y la expresion
facial del paciente puede parecer neutra a pesar de estar su-
friendo dolor muy severo. Finalmente, debemos tratar de defi-
nir si el dolor es neuropatico, nociceptivo y/o nociplastico, ade-
maés diferenciar si se trata de dolor visceral y/o somatico. Esto
nos guiard a grandes rangos para proponer diversas alternativas
de tratamiento.

En cuanto al dolor visceral, cabe recordar que la mayoria de
las vias aferentes viajan a través del sistema nervioso auténo-
mo, especificamente las fibras C de dolor que viajan a la médu-
la espinal a través de fibras simpdticas y nervios esplacnicos, las
cuales presentan gran entrecruzamiento neuronal, y entran a la
médula espinal a niveles distantes del punto de origen de do-
lor. Esto genera ademas el fendmeno de dolor referido, lo que
aumenta la dificultad para localizar y describir el dolor visceral.
Normalmente, el dolor visceral se describe como difuso, sordo e
intermitente, ademas de estar asociado a un fuerte componen-
te emocional[10].

El paciente con cancer frecuentemente experimenta dolor
neuropatico, originado por lesién o disfuncion del sistema ner-
vioso central o periférico, el que se debe a compresiéon o in-
filtracién tumoral, isquemia, alteraciones metabdlicas, postqui-
mioterapia o posquirdrgico[11],[12]. Normalmente, es descrito
como dolor quemante, eléctrico o “como agujas y alfileres”, y
habitualmente se asocia a parestesias, hipoestesias y/o alodinia.
Existen escalas para caracterizar e identificar el dolor neuropa-
tico, tales como el DN4[13], PainDETECT[14], LANSS[15], entre
otros.

Ademads, se debe considerar que el paciente con cancer pro-
bablemente presenta otros dolores frecuentes en la poblacion
general, tales como lumbago, cervicalgia, artrosis, intestino irri-
table, entre otros[16] (Figura 1).

Manejo de opioides perioperatorio en usuarios cronicos
de opioides

Los pacientes oncolégicos con dolor crénico utilizan con
mayor frecuencia opioides via oral. Después de la cirugia,
ocasionalmente se requerird que los pacientes modifiquen el
opioide o que cambien la via de administracion. Para planificar
las dosis de opioides perioperatorios, lo primero que debemos
hacer es objetivar su consumo basal, y para ello debemos cal-
cular los equivalentes de morfina diarios via oral (EDM) que el
paciente utiliza en su domicilio. Para esto se debe multiplicar la
dosis diaria de cada opioide por su factor de conversion (Tabla
1). Se debe tener en consideracion que éstas corresponden a
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dosis equianalgésicas estimadas, dada la variabilidad genética y
farmacocinética de los pacientes.

Debido a que muchas veces los pacientes quedan sin dispo-
nibilidad de la via oral (vo), se debe calcular ademés las dosis
equivalentes a via parenteral. Para esto, al pasar de via oral a sub-
cutdnea o endovenosa se debe bajar la dosis a 30%-40%[17]
(dado que ahora evitaremos el primer paso hepatico). Luego, si
ademas cambiamos de molécula (ej: de morfina a metadona) se
debe considerar que existe tolerancia cruzada incompleta entre
distintos opioides, ademdas de variaciones farmacocinéticas, y
por lo tanto, se debe bajar la dosis en 25%-50% adicional, con
el fin de evitar una sobredosis accidental[18].

Se recomienda no mezclar distintas moléculas opioides en
el perioperatorio dada la dificultad de titular, de identificar al
culpable en caso de reacciones adversas y de cambiar las vias de
administracion. Sin embargo, se podria mezclar opioides en ca-
sos especiales. Por ejemplo, cuando tenemos a un paciente con
parche transdérmico de buprenorfina de larga data y queremos
aportar dosis de rescate de opioide de accién corta.

Preoperatorio

La primera recomendacion es educar al paciente y su familia
respecto el plan analgésico disefado para su caso. Un buen

Figura 1. Dolor en paciente con cancer.

I e
Tabla 1. Conversién a Equivalentes diarios de Morfina oral (EDM)[27],[28]

Opioide en uso Para convertir a Equivalente de Morfina oral, multiplicar por: Para convertir desde Morfina oral, multiplicar por:
(mg/dia)

Buprenorfina (ug/h) 5 ug/h = 9-14 mg EDM/d
10 ug/h = 18-28 mg EDM/d
15 ug/h = 27-41 mg EDM/d
20 ug/h = 36-55 mg EDM/d

Codeina 0,15 6,67
Hidromorfina 5 0,2
Metadona 1-20 mg/d 4 0,25
Metadona21-40 mg/d 8 0,13
Metadona 41-60 mg/d 10 0,1
Metadona > 60 mg/d 12 0,08
Morfina 1 1
Oxicodona 1,5 0,67
Tapentadol 0,4 2,5
Tramadol 0,1-0,2 6
Fentanyl transdérmico 25 ug/h = 60-134 mg morfina

ug/h 37 ug/h = 135-179 mg

50 ug/h = 180 - 224 mg
62 ug/h = 225 - 269 mg
75 ug/h = 270 - 314 mg
87 ug/h = 315 - 359 mg
100 ug/h = 360 - 404 mg
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I
Tabla 2. Opiodes no parenterales disponibles en Chile*

Presentacion

Morfina Comprimidos
Gotas

Oxicodona Comprimidos
Combinado con
Naloxona

Fentanil Transdérmico
Oral

Metadona Comprimidos

Buprenorfina Transdérmico

Codeina Jarabe

Tramadol Gotas
Comprimidos

Tapentadol ~ Comprimidos

Forma farmacéutica

Comprimidos de liberacion
prolongada

Solucién oral
Comprimidos

Comprimidos recubiertos de liberacion
prolongada

Comprimidos recubiertos de liberacion
prolongada

Parches transdérmicos
Comprimidos
Comprimidos

Parches transdérmicos

Solucién Codeina fosfato
Solucion oral
Capsulas

Comprimidos de liberacién
prolongada

Comprimidos Tramadol/Paracetamol
Comprimidos Tramadol/Diclofenaco
Comprimidos

Comprimidos de liberacién

Concentracion

10 mg, 20 mg, 30 mg, 60 mg

10 mg/ml, 20 mg/ml
5 mg, 10 mg
10 mg, 20 mg, 40 mg

10 mg/5 mg, 20 mg/10 mg, 40 mg/20
mg

25 mcg/h, 50 mcg/h, 75 mcg/h
100 mcg, 200 mcg, 400 mcg
5 mg, 10 mg

5 mcg/h, 10 mcg/h, 35 mcg/h

60 mg/ml

100 mg/ml (30 gotas = 1 ml)

50 mg

50 mg, 100 mg, 150 mg, 200 mg

37,5 mg tramadol/325 mg paracetamol
25 mg tramadol/ 25 mg diclofenaco
50 mg

50 mg, 100 mg, 150 mg

Nombre comercial

Oramorph

Oxycontin

Targinact

Durogesic, fentadur
Fentora
Metapad

Norspan, Transtec, Brugesic,
Preqifin

Codeipar
Tramal, tramadol
Tramal

Tramal long

Cronus, Doloten
Adorlan

Palexis IR
Palexis PR

prolongada (retard)

*Adaptado Diplomado de Dolor Cronico PUC, 2022, Clase Dr. David Soto.

plan de analgesia debe ser siempre multimodal, utilizar coadyu-
vantes y planificar un aumento de los requerimientos analgési-
cos basales[19].

Luego debemos caracterizar los opioides en uso: tipo, dosis,
vias de administracion, duracion del tratamiento, pauta de res-
cate, efectos secundarios, y con esto calcular los equivalentes
de morfina diarios (EDM) que usa el paciente en su domicilio
(Tabla 2).

Lo siguiente es instruir sobre la administracién de su trata-
miento habitual la misma mafiana de la intervencién quirdrgica,
antes de la induccion de la anestesia (ya sea general, espinal o
regional). Se le debe explicar al paciente cémo ingerir su opioi-
de por via oral con un poco de agua (morfina, oxicodona, meta-
dona, tramadol, etc), asi como mantener instalados los parches
transdérmicos (fentanilo, buprenorfina), durante todo el proce-
S0 quirdrgico[20]. En caso que sean necesario retirarlos (dado
gue se encuentran en la zona quirdrgica), se deben calcular los
EDM y reemplazar. Con respecto a los sistemas implantados
de infusiéon continua de opioides epidurales o intratecales, se
recomienda mantener durante el periodo perioperatorio[21]. La
Unica excepcion aplica a los pacientes recibiendo infusiones in-
tratecales del relajante muscular baclofeno, el que se aconseja
descontinuar en el perioperatorio inmediato, dado sus efectos
tanto centrales como periféricos sobre el bloqueo neuromus-

cular e incremento de la incidencia de hipotension y sedacion
excesival[22].

En pacientes en que por alguna razén se indico suspender
su tratamiento opioide habitual, o ya sea por olvido, pueden ser
tratados con los EDM administrados de forma preoperatoria,
oral o parenteral, tanto en el momento de la induccién anesté-
sica como durante el intraoperatorio[22].

Intraoperatorio

Como primera opcién debemos analizar si el tipo de cirugia
propuesta se podria cubrir con analgesia regional, tanto neuro-
axial como periférica, dado que esta alternativa nos permitiria
ahorrar significativamente en el consumo de opioides. Ademas,
en los Ultimos afios ha crecido el interés sobre como la aneste-
sia regional y el ahorro de opioides podria alterar los outcomes
oncologicos, aumentando la sobrevida libre de enfermedad,
lo que incluso ha dado pie a la incipiente subespecialidad de
Onco-anestesia[23].

Al momento de la induccién y la mantencién de la anes-
tesia, se debe considerar que el paciente usuario de opioides
crénicos podria requerir una dosis de éstos entre 50% a 300%
mayor en comparacion a un paciente virgen a opioides[24].
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Posoperatorio

El célculo de EDM es Util para conocer los requerimientos
basales de opioides y mantener un aporte mas o menos equi-
valente durante el perioperatorio, con el fin de evitar sindrome
de deprivacion (Tabla 3) y dolor. Por lo tanto, sobre los reque-
rimientos basales se agregan los requerimientos adicionales
para complementar la analgesia posoperatoria. La mejor for-
ma y mas segura de titular opioides en estos pacientes es con
dispositivos de analgesia controlada por el pacientes (PCA), ya
gue la administracién no depende de la disponibilidad de un
tercero que pueda administrar dosis de opioides de rescate,
ademas evita sobredosificacion gracias al lock-out programado.
Ademas, los dispositivos PCA muestran exactamente la dosis
de opioides utilizados en cierto periodo de tiempo, lo que nos
permite re-calcular y planificar dosis de rescate que el paciente
podria requerir una vez suspendida la infusién y al momento
del alta. En caso de que no contemos con dispositivos PCA en
nuestro centro, se recomienda indicar dosis de analgesia de res-
cate equivalentes a 10%-15% de EDM, los cuales se pueden
indicar cada 4 h SOS para la mayoria de los opioides. Preferir
opioides de liberacién inmediata para evitar sobredosificacion y
mejorar la capacidad de titulacion.

Se debe tener en consideraciéon que cualquier procedimien-
to quirdrgico o anestésico que elimine el estimulo doloroso
puede llevar a un efecto depresor respiratorio mediado por
opioides sin oposicion, resultando en somnolencia o en depre-
sion respiratoria[25]. Por lo que, en caso que se prevea una
cirugfa o técnica anestésica que pudiera estar asociada a alivio
sustancial del dolor de base, las dosis de opiodes administrados
en el posoperatorio se debieran reducir entre 25%-50% de los
valores preoperatorios, y siempre se debe asociar una monitori-
zacion de signos vitales estricta de éstos pacientes[22].

Una vez al alta, se debe agendar precozmente una consulta
de seguimiento en policlinicos de dolor.

Ejemplo practico

Se planifica paciente con céncer cervicouterino avanzado
para una ostomia descompresiva, dado que el cancer invade
y obstruye recto. Paciente usuaria de morfina (Oramorph) 10
mg/ml gotas, tomando 10 mg cada 6 h via oral. En este caso
los EDM son 40 mg. Luego, la indicacién posoperatoria debe

Tabla 3. Sintomas de deprivacion de opioides

Mialgias

Dolor neuropatico
Sudoracién

Diarrea

Insomnio
Nauseas/vomitos
Espasmos abdominales
Espasmos musculares
Fiebre

Irritabilidad
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considerar el uso basal mas dosis de rescate, ademas de pasar
a via parenteral. Entonces la dosis basal endovenosa seria 30%-
40% del basal: 12-16 mg morfina endovenosa o subcutanea
al dia. La indicacién para cubrir requerimientos basales seria:
morfina 3-4 mg subcutaneos o endovenosos cada 6 h. Ademas,
de dosis de rescate PCA o bolos administrados por enfermera
de 2-3 mg subcuténeo (SC) o endovenoso (EV) cada 4 h SOS.
La dosis de morfina son cada 4 h dado su tiempo de accién, sin
embargo, se pueden dar bolos pequefios antes de este tiempo
en caso de dolor no controlado. Cuando se indica un rango de
dosis, este no debe tener un rango igual o mayor de 50%, es
decir en la indicacién se debe escribir: morfina 2-3 mg sc/ev
SOS cada 4 h y no morfina 2-4 mg sc/ev SOS cada 4 h, dado el
riesgo de confusién y sobredosis.

Otra situacion frecuente es cuando el paciente usa parches
de administracion transdérmica de fentanilo. En este caso es
mas dificil hacer conversion dado que existe un rango de equi-
valencia con morfina y no un ndmero Unico. Imaginemos a
la misma paciente del ejemplo anterior, pero que en vez de
morfina usa un parche de fentanilo de 25 mcg/h. En este caso
corresponderia a 60 - 134 EDM oral (Tabla 1). Al dividir la dosis
total quedaria una dosis basal de 10-22 mg morfina vo cada 4
h o 3-5 mg morfina aproximadamente ev o sc cada 4 h. Sobre
esta dosis basal se puede indicar una PCA o bolos administra-
dos por enfermera. En estos casos también es util considerar
una infusién endovenosa continua de morfina para cubrir re-
guerimientos basales, o usar la funcién de infusién méas bolo
de la PCA. Solo en pacientes usuarios crénicos de opioides
consideramos infusiones continuas de opioides para analgesia
posoperatoria.

Uso de co-adyuvantes y otros

Los adyuvantes son de gran utilidad para disminuir la dosis
total de opioides y disminuir los efectos adversos como seda-
cion, depresion respiratoria, ileo, nduseas, vémitos, entre otros.
Por lo tanto, considere siempre el uso de coadyuvantes, tales
como paracetamol, AINEs, gabapentinoides (sobre todo en do-
lor neuropatico), antidepresivos inhibidores de la recaptacion
duales, agonista a-2 adrenérgicos (dexmedetomidina, clonidi-
na) y ketamina en casos seleccionados[25].

Al momento de indicar opioides es fundamental no olvidar
prescribir ademas medicamentos y medidas no farmacolégicas
para manejar los efectos adversos frecuentes. Siempre dejar in-
dicacion de laxantes, antieméticos y antipruriginosos de resca-
te. Las dosis van a depender del contexto de cada paciente.

Conclusiones

Cada vez es mas frecuente el niUmero de pacientes con can-
cer y consumo crénico de opioides que son sometidos a una
intervencion quirdrgica, lo que se asocia a aumento del dolor
posoperatorio y de los requerimientos analgésicos.

Este grupo de pacientes son frecuentemente subtratados
en el contexto perioperatorio, ya sea por desconocimiento del
uso de opioides en forma crénica, miedo a la sobredosis, o no
disponibilidad temporal de la via oral de administracién de su
tratamiento de base. Disminuciones significativas en las dosis
de opioides basales pueden llevar a un sindrome de deprivacién



e hiperalgesia en el periodo perioperatorio, lo que se veria em-
peorado por el dolor causado por la cirugia en si.

Para enfrentar esta situacion se sugiere que el anestesiélogo

sea capaz de identificar a éstos pacientes previo a la cirugia,
crear un plan de manejo éptimo y seguro de opioides durante
el perioperatorio, utilizar de preferencia técnicas de anestesia
regional y uso de coadyuvantes, y formular un plan colaborati-
vo con el paciente y equipo tratante sobre como retornar a las
dosis preoperatorias previo al alta.
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