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Resumen

Al igual que la Cenicienta es un personaje
de cuento de hadas que representa el arqueti-
po de persona joven que consigue la plenitud
después de amargas pruebas debido a la in-
comprension y falta de atencién de su entorno
familiar y social, el dolor irruptivo oncolégico
(DIO) es un problema clinico relevante por su
frecuencia y su intensidad pero también victi-
ma del desconocimiento y la falta de interés.
A pesar de su alta prevalencia e intensidad,
sigue siendo un sintoma mal conocido y, por
ello, poco investigado e incorrectamente tra-
tado. Sin embargo, son factibles su diagnésti-
co y evaluacién correctos y el tratamiento ha
evolucionado al aparecer farmacos basados en
el fentanilo administrado a través de las muco-
sas que se ajustan, como el pie de Cenicienta
al zapato de cristal, a las caracteristicas del
dolor irruptivo. Otros pies se habran probado
el zapatito y se habran mutilado para intentar
encajar en él pero sélo la misteriosa habitante
de los fogones puede legitimar la propiedad y,
por tanto, ser la elegida del principe.

Palabras clave: Dolor irruptivo, oncologia,
fentanilo.

Abstract

Cinderella is a fairy tale character who
represents the archetypal young person getting
happiness after bitter experiences due to
misunderstanding and lack of attention from
her family and social environment. Similarly,
breakthrough pain is a relevant clinical
problem due to its frequency and intensity but
it is also a victim of lack of knowledge and
lack of interest. Breakthrough pain, despite
is a relevant clinical problem because of its
high prevalence and its intensity, remains
poorly understood and therefore improperly
treated and poorly investigated. However,
proper diagnosis and assessment are feasible,
and treatment includes drugs as fentanyl
administered through mucous membranes that
fits to the characteristics of the breakthrough
pain as the shoe of glass slipper fits in the foot
of Cinderella. Other feet have been tested with
no luck but only the mysterious kitchen’s girl
can legitimize the ownership and therefore be
the chosen by the prince.
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INTRODUCCION

Hay personajes en los cuentos infanti-
les que concitan toda la lastima y la sim-
patia de los lectores porque se comprende
que reciben de su entorno un trato injusto
y carecen de valedores capaces de reivin-
dicar sus verdaderas cualidades fisicas y
morales. Tal es el caso de La Cenicienta,
doncella de extraordinaria belleza y bon-
dad que vive oculta entre las cenizas del
hogar de una casa en la que es menospre-
ciada por personas incapaces de valorar
sus aptitudes.

El' dolor irruptivo oncolégico (DIO)
padece una situacion semejante: su im-
portancia y su intensidad pasan desaper-
cibidas y son minusvaloradas en el amplio
contexto de las manifestaciones del cancer
y, en concreto, del dolor crénico, verda-
dero protagonista de los desvelos profe-
sionales de los oncélogos en el control de
sintomas.

El objetivo de este articulo es sacarlo de
la cocina y ponerlo donde se merece, en el
salon de baile del palacio, para que pueda
mostrarse y entenderse.

CONCEPTOS Y DEFINICION

En este apartado ya empiezan las si-
militudes, pues tanto para La Cenicienta
como para el DIO hay varias versiones,
algunas bastante antiguas.

La Cenicienta es un personaje de cuento
de hadas del que se conocen varias for-
mas, tanto orales como escritas y con una
nomenclatura diferente segin los paises.
Las dos versiones mas conocidas son la del
francés Charles Perrault, de 1697 y la de
los alemanes hermanos Grimm, de 1812.
Ambas son parecidas pero con detalles di-
ferentes que llegan a cambiar el sentido de
los acontecimientos y a manifestar una per-
sonalidad distinta del mismo personaje”-?.

Igualmente, el DIO se ha concebido de
diversos modos a lo largo del tiempo v,

aunque su historia es mucho mas reciente
que la del personaje del cuento, las si-
guientes definiciones dan idea de que, en
torno a un concepto comun, pueden apa-
recer mas o menos elementos definitorios.
Veamos algunos ejemplos:

“El DIO es una exacerbacion aguda del
dolor de répida aparicién, corta duracién e
intensidad de moderada a elevada que sufre
un paciente cuyo dolor basal estd estabi-
lizado y controlado”®. “Es un incremento
transitorio de dolor en un paciente con can-
cer, que tiene el dolor basal estable y tra-
tado con opioides”®. “El dolor irruptivo es
una exacerbacién transitoria del dolor que
se produce de forma persistente y estable
con tratamiento”®. “Es una exacerbacién
transitoria de dolor experimentado por un
paciente con el dolor basal relativamente
estable y adecuadamente controlado”®.
Parecidas pero diferentes, las definiciones
apuntan a cierta confusién conceptual.

ETIOLOGIA

;Como ha llegado La Cenicienta a su
terrible situacion?

Han sido varias las causas: en primer
lugar, su madre ha muerto y, con ello, ha
perdido a la persona que la hubiera prote-
gido por encima de todo; por otro lado, su
padre se ha vuelto a casar y ha centrado su
atencién en la nueva esposa, la cual aporta
sus propias hijas. Resulta doloroso pensar
en la insensibilidad de un padre que no
hace nada por sacar a su hija de esa si-
tuacion degradante pero ni siquiera queda
claro que él conozca toda la verdad. Por ul-
timo, la envidia y la rivalidad soterradas de
unas hermanastras malvadas capitaneadas
por su calculadora madre, sirven de acica-
te al deseo de ver humillada y afeada a la
verdadera heredera y hermosa muchacha:
se suprime una competidora y se gana una
criada?.

En el caso del DIO, el origen también
es multiple y no siempre perceptible®. Sa-
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bemos que la causa mas frecuente es la
propia enfermedad tumoral, mediante los
procesos habituales de compresion, infil-
tracién y otros; sin embargo, no debemos
despreciar el papel del propio tratamien-
to antitumoral en su génesis, pues tanto
la cirugia como la quimioterapia, radio-
terapia y terapias bioldgicas pueden des-
encadenarlo. Por dltimo, hay otro factor
causal, que esta constituido por sucesos
concomitantes al tumor, aunque no direc-
tamente relacionados con él, como puede
ser un herpes zéster facilitado por la inmu-
nodepresion y evolucionado a neuralgia
postherpética.

CARACTERISTICAS

Si hay algo que define a La Cenicienta
es la ceniza precisamente pues, a pesar
de ser un miembro mas de una familia
pudiente, su madrastra y hermanastras la
utilizan como servicio doméstico y la ex-
cluyen de toda la vida social que se teje
con el objetivo de emparejar a las poco
agraciadas hijas de la esposa actual del
padre de familia, viudo de la madre de Ce-
nicienta. Es decir, la muchacha carece de
nombre y vive sucia y afeada, en la cocina,
ocupada en las tareas mas bajas, a pesar
de ser la auténtica heredera. Ni siquiera
es invitada al baile palaciego organizado
para encontrar a la futura esposa del prin-
cipe heredero del que un dia sera rey.

El DIO también ocupa una posicion
poco afortunada en la escala de importan-
cia de los sintomas oncoldgicos; tanto es
asi que a la imprecisién conceptual se une
la dificultad de saber cual es su verdadera
prevalencia en la clinica y su reparto real
en los distintos tipos de tumores, donde la
frecuencia del dolor crénico estd mucho
mejor determinado.

Esta publicado que aparece en aproxi-
madamente un 50% de los pacientes on-
coldgicos, aunque los datos de prevalencia
oscilan entre el 20 y el 95%".

Mejor conocidos son, en la actualidad,
sus atributos: rapidez de instauracién, con
una media de 3 a 5 minutos, elevada in-
tensidad, corta duracién, con una media
de 15 a 30 minutos y nimero de episodios
diarios con media de 1 a 479,

CLASIFICACION

Cualquier intento de clasificacién de
los personajes de La Cenicienta pasa por
una gran dicotomia: los buenos y los ma-
los; entre los primeros estd la propia Ceni-
cienta, sus amigos los pdjaros, los ratones,
el arbol o el hada, segln las versiones.
Entre los malos, por supuesto, la madras-
tra y las hermanastras (aunque éstas no se
comportan igual en la versiéon de Grimm
que en la de Perrault). Quedan, sin embar-
go, personajes neutros como el padre de
Cenicienta, cuyo comportamiento moral
no llega a explicarse ni tampoco sus mo-
tivaciones (ciego de amor por su segunda
mujer, demasiado ocupado con sus activi-
dades como para conocer lo que ocurre
en su casa o bien débil de caracter para
oponerse al oprobio de su propia hija). En
cuanto al principe y su padre el rey, esta
claro que desean una boda “democratica”
basada en el enamoramiento del heredero,
pues se supone que todas las doncellas del
reino estdn mas que encantadas de resultar
elegidas pero no hay muchos datos para
clasificarlos entre los buenos o entre los
malos. La eleccion por parte del principe
de la misteriosa joven que se ausenta antes
de terminar la fiesta y pierde un zapato
de cristal pone en marcha un mecanismo
de indagaciones que revoluciona la vida
doméstica de todo el reino.

Clasificar, por lo tanto, es siempre com-
plicado, incompleto y, seguramente, sesga-
do, pero es una forma de poder encuadrar
las cosas y los hechos antes de actuar so-
bre ellos.

Cuando nos referimos al DIO también
necesitamos encuadrarlo en un esquema
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que facilite nuestra toma de decisiones.
Sabemos que puede clasificarse seglin dos
aspectos fundamentales: fisiopatologia y
factores desencadenantes"”.

Las variantes fisiopatolégicas del DIO
son las mismas que las del dolor crénico
oncoldgico, es decir: nociceptivo (subdivi-
dido en somatico y visceral), neuropatico
y mixto (con componentes nociceptivos y
neuropaticos).

Segln los factores desencadenantes, se
clasifica en:

— Idiopatico, cuando dichos factores

son desconocidos

— Incidental, cuando hay algin fac-

tor conocido implicado en su apa-
ricion, que puede ser voluntario o
involuntario; dentro del tipo inci-
dental podemos considerar el DIO
procedimental, provocado por ma-
niobras diagndsticas o terapéuticas.

El dolor por fallo de fin de dosis no se
considera en la actualidad un DIO (12)
sino que se relaciona con un mal control
del dolor basal por fallo posolégico o dosis
insuficiente.

Esta clasificacion es muy importante
porque permite considerar la posibilidad
de prevenir antes de su aparicién aque-
[las formas de DIO que se asocien a actos
voluntarios o a procedimientos, mientras
que el idiopatico y el que se asocia a actos
involuntarios (fisiolégicos o patologicos)
s6lo puede ser tratado una vez aparecido.

DIAGNOSTICO

En el caso de La Cenicienta es eviden-
te- como pudo constatar el principe- que
conocerla es amarla pero jay! jqué dificil
resulta conocerlal. Es imposible distinguir
debajo de la capa de polvo y ceniza la be-
lleza de sus rasgos y tampoco puede evo-
carse su apostura y estilo entre los hara-
pos cotidianos. Ademds, presentada como
criada, ya condiciona la impresién de su
visitante. Todo estd en su contra y se pre-

cisa alguna prueba que ayude a encontrar
la verdad; esa prueba es el zapato perdido.

Todo el proceso de identificacion co-
mienza con el envio de un emisario a las
casas de las jévenes que fueron invitadas
al baile de palacio, y esto ya introduce
una primera seleccién. Una vez localiza-
da cada candidata, viene la prueba fun-
damental: el pie debe ser del tamano
exacto del zapato, sin trampas: esa es la
seleccion definitiva pues, por el tamafno
minusculo del zapato, muy pocas mucha-
chas podran calzarlo; cuando resulta que
ninguna de las invitadas “oficiales” es la
misteriosa candidata a princesa, hay que
indagar mas, hasta forzar la aparicion de la
habitante entre cenizas....que resulta ser,
contra toda légica, la verdadera duena del
zapato...y del pie.

En el caso del DIO, la atencién tam-
bién tiende a enfocarse sobre el dolor
crénico, mejor conocido y mas identifica-
ble. Para poder acceder al DIO es preciso
diagnosticarlo correctamente®, empezan-
do por una anamnesis especifica que re-
produzca las preguntas caracteristicas de
la evaluacion del dolor para la situacion
particular del dolor irruptivo; se precisa
conocer tanto los atributos como la crono-
logia, la posible irradiacion, los procedi-
mientos de alivio o intensificaciéon™y, en
general, como en el cuento de Cenicienta,
donde la clave es llegar a distinguirla de
las hermanastras omnipresentes, hacer el
diagnostico diferencial con otras formas
de dolor, para lo cual, en ausencia de un
duque portador y probador del zapato, po-
damos usar otro instrumento Util, en este
caso el algoritmo de Davies; se trata de
un método sencillo que va descartando
opciones, como la blsqueda de la duefa
del zapatito: primero se sabe si el paciente
padece dolor crénico o no; sélo en caso
de que la respuesta sea afirmativa se pro-
cede a preguntar si estd controlado con
los analgésicos. Si la respuesta es también
afirmativa, la pregunta definitiva es acerca
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de la existencia de crisis de reagudizacién
del dolor a pesar de ese buen control basal
y sélo si la respuesta es si podemos diag-
nosticarle al paciente un dolor irruptivo;
hemos localizado el pie que estuvo en el
baile, usé ese zapato y lo perdié en su
precipitada huida.

TRATAMIENTO

La clave del tratamiento del DIO son
los opioides y toda la investigacion y prac-
tica clinica giran en torno a encontrar el
farmaco ideal administrado por la mejor
via. Por supuesto, el control del dolor cro-
nico -mediante el uso de opioides pero
también de farmacos del primer escalén
de la OMS y de coadyuvantes y/o coanal-
gésicos si son precisos—, es un paso previo
ineludible a la hora de plantearse el mane-
jo del DIO; dolor crénico y dolor irruptivo
son diferentes pero relacionados y la anal-
gesia de ambos es complementaria.

En La Cenicienta todo gira en torno al
hipotético pie que encajara en la realidad
del zapato perdido; ese pie es la solucién
al enigma y el principio de la dicha de su
duefia y del principe que ha buscado por
todo el reino hasta dar con ella pero el
dichoso zapato no encaja en el pie de nin-
guna de las invitadas al baile de palacio a
pesar de haberse recorrido todas las casas
e intentado calzarlo a rubias y morenas, al-
tas y bajas, guapas y feas....a todas. Nada.

En la casa donde vive Cenicienta las
hermanastras tampoco han podido enga-
fiar al emisario, a pesar de mutilarse una
un dedo y otra el talén para ajustarse a
la horma, en un intento desesperado de
ajustar el contenido al continente, como
un lecho de Procusto horriblemente vo-
luntario. }No hay mas chicas en la casa?
pregunta el cortesano. No, responden, a
excepcién de la criada, pero es imposible
que sea su zapato, viste de harapos y vive
en la cocina. Aln asi, replica el infatigable
buscador, vamos a intentarlo. Se intenta y

joh, maravillal, el pie se desliza y encaja
perfectamente en el zapatito, pues la Ce-
nicienta es su propietaria, la futura prome-
tida del principe, la belleza oculta en las
cenizas.

Para tratar el DIO también se han uti-
lizado farmacos™ que de ninguna mane-
ra se ajustan “a la horma”, por diversas
razones: en primer lugar, por no haber
otros mejores y, en segundo, por razones
econémicas y de costumbre. Pero, ante la
peticion desesperada ;no hay otra forma
de hacerlo? aparecen los farmacos de libe-
racion inmediata basados en el fentanilo y
aplicados por via transmucosa....y el pie
encaja en el zapato sin que sobre dedo por
delante ni talon por detras.

Los farmacos conocidos como LAO
(opioides de accién prolongada) son los
habitualmente usados para tratar el dolor
crénico, pues su comoda posologia dismi-
nuye el nimero de administraciones ha-
ciendo posible darlos cada 12 o 24 horas
para las formas orales (morfina, oxicodona,
hidromorfona y tapentadol) o bien cada 72
0 96 horas (formas trasdérmicas de fentani-
lo y de buprenorfina). En lo que se refiere
a los SAO (opioides de liberacion rapida,
que no inmediata) son adecuados para la
titulacion de la dosis idonea de opiode en
el dolor crénico y para la prevencion de
episodios predecibles de DIO como son
los incidentales de caracter volitivo y los
procedimentales; sin embargo, se han usa-
do y todavia se usan en el DIO idiopatico
e incidental no volitivo, cuya aparicion es
impredecible en el tiempo, por lo que Gni-
camente puede tratarse y debe hacerse de
la forma mas precoz posible con los farma-
cos mas rapidos disponibles?.

Los ROO (opioides de liberacion
inmediata) son los tinicos opioides disefados
especificamente para el tratamiento
del DIO, en virtud de las caracteristicas
habituales de sus episodios. Todos ellos
se basan en el fentanilo aplicado por via
trasmucosa, el cual no es un recién llegado
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a escena pues se dispone del comprimido
transmucosa oral con aplicador (ACTIQ®)
desde hace ya 10 anos; a él se han sumado
posteriormente el comprimido por via
sublingual (ABSTRAL®), el comprimido
efervescente de administracion bucal y
sublingual (EFFENTORA®) vy las formas
para aplicacion nasal (PECFENT® e
INSTANYL®). Independientemente de sus
distintas caracteristicas farmacocinéticas,
de su biodisponibilidad y de su toxicidad
local, cualquiera de ellas permite un
control del DIO superior al obtenido por los
opioides de liberacion rapida que se han
usado tradicionalmente, con excepcién
del dolor incidental previsible, como es
el incidental volitivo y el procedimental,
pues para ambos puede ajustarse el tiempo
de espera hasta el efecto analgésico
adaptando el momento de la toma. Para
el dolor incidental no volitivo y para el
idiopdtico, una espera de 30 minutos hasta
la analgesia y una duracién del efecto de
4 horas suponen un desajuste cronolégico
importante.

Por lo tanto, igual que la danzarina mis-
teriosa resulto revelada al demostrar que su
pie se correspondia con el zapato, el tra-
tamiento idéneo del DIO se manifiesta en
los resultados de los estudios pivotales de
los distintos farmacos'®¥y, por supuesto,
en la practica clinica diaria, que es donde
realmente se conoce lo que los diferentes
farmacos ofrecen a los pacientes.

Respecto a las posibles condiciones
para un buen uso de los ROO en el DIO,
hay que volver al cuento, donde la elec-
cién de la prometida no parecia estar con-
dicionada a ningln hecho fisico o social
pero esa impresion se produce porque las
restricciones ya se habian establecido an-
tes: las invitadas al baile de palacio eran
todas ellas jovenes pertenecientes a las
mejores familias; de esa forma, el principe
no rebajaba demasiado sus expectativas
pues, sin duda, serian las mejor educadas,
las mas elegantes y vistosas, aptas para la

vida palaciega. El que la vencedora fuera
una falsa criada y una falsa fea no cambia
para nada el hecho de que se buscaba en-
tre la flor y la nata.

Respecto a las limitaciones establecidas
para la protagonista, recordemos que el
baile no terminaba a medianoche pero la
condicién para que a ella le fuera permiti-
do acudir pasaba, irremediablemente, por
este hecho: al sonar las doce campanadas
habia que volver a casa o desapareceria el
hechizo y tanto el atuendo como la carro-
za se esfumarian.

Pues en el caso del uso de los ROO
para el DIO, la condicién normativa de uso
es la titulacién es decir, el ascenso gradual
de la dosis desde la mas baja existente para
el producto, hasta lograr la dosis minima
eficaz, capaz de controlar el dolor sin im-
portantes efectos adversos. La titulacion es
importante porque no se han establecido
dosis equianalgésicas entre los opioides de
vida media o larga y los de liberacién inme-
diata indicados en el DIO y tampoco entre
las diversas presentaciones de los fentani-
los trasmucosos. En ausencia de estudios
randomizados disefiados para comparar la
dosificacion por titulacion frente a otras al-
ternativas, la opcion mayoritaria es titular®>.

CONCLUSIONES. FINAL FELIZ

En los cuentos de hadas, se considera
un final lo que, en realidad, es el princi-
pio de su parte mas dificil: los enamora-
dos deben conocerse y convivir; comer
perdices es facil si se vive en territorio de
caza y se saben cocinar pero ser felices
es otro cantar pues, aparte de la atraccion
fisica y la pasion amorosa, se precisa pa-
ciencia, empatia y muchas ganas de triun-
far en el empefo; nuestros protagonistas
son jovenes, guapos y de buen corazén
pero parecen saber poco de la vida y de-
ben encajar la muy probable malcrianza
principesca con la vida oscura en el en-
torno de un fogon.
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En la cuestion del dolor irruptivo en
Oncologia pasa algo parecido: sabemos
distinguirlo, podemos tratarlo y dispo-
nemos de unos farmacos excelentes, de
eficacia y seguridad probadas pero....hay
que traspasar todo eso a la practica clinica
y preguntar en la consulta a los pacientes
(empatia), titular las dosis hasta encontrar
la 6ptima (paciencia) y prescribirlos con
la conviccion de que controlar el dolor
es una parte fundamental de nuestra tarea
médica (ganas de triunfar en el empeno).

Desconocemos si los protagonistas del
cuento encontraron la dicha en el ma-
trimonio, aunque pensamos que tenian
muchas posibilidades de lograrlo, ya que
lucharon por vencer dificultades que pare-
cian insalvables. Nosotros, como médicos,
lo que deseamos es un resultado satisfacto-
rio para nuestros pacientes de la vida real,
de modo que podamos decir:

Y fueron felices... sin sufrimiento in-
necesario, sin privaciéon de vida social y
laboral, sin sensacion de impotencia y des-
esperacion... sin dolor.
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