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Resumen

Introduccidn: Los pacientes con cancer presentan dolor en un 40% y el 38% de ellos lo califica como
moderado a intenso. Casi el 85% de los pacientes con dolor por cancer pueden lograr un buen control
con medicamentos orales convencionales.

Caso clinico: masculino de 57 afios con triple neoplasia maligna primaria metacrénica asociada a tres
tipos de dolor con incremento progresivo de la intensidad y requerimiento de varias lineas de tratamiento
analgésico opioide.

Conclusién: Las neoplasias malignas primarias triples son infrecuentes y estén asociadas a dolor com-
plejo, siendo los opioides la opcion terapéutica mas adecuada.

Palabras claves:
DeCS: Neoplasias Primarias Multiples, Receptores Opioides, Dolor en Cancer.

DOI: 10.33821/679

Abstract

Introduction: Pain is an unpleasant sensory and emotional experience associated with real or potential
tissue damage, which treatment is more difficult in patients with multiple and advanced cancer, influ-
encing their functionality, mood, sleep, and quality of life.

Clinical case: 57-year-old male with metachronous triple primary malignancy associated with three types
of pain with a progressive increase in intensity and requiring several lines of opioid analgesic treatment.
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Conclusion: Triple primary malignancies are uncommon and mostly associated with complex pain; opi-
oids are the most appropriate therapeutic option.
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MESH: Neoplasms, Multiple Primary; Receptors, Opioid; Cancer Pain.
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Introduccion

A nivel mundial en 2020, se reportaron mas de 18 millones de casos nuevos de cancer. Se
estima que, para 2040, superaran los 28 millones. Mas del 50% de las personas que se some-
ten a un tratamiento oncoldgico experimentan dolor. Los sobrevivientes de cancer presentan
dolor en un 40% y el 38% de ellos lo califica como moderado a intenso [1]. Casi el 85% de los
pacientes con dolor por cancer pueden lograr un buen control con medicamentos orales con-
vencionales [2].

Sin embargo, el tratamiento del dolor puede ser considerablemente mas dificil para los
pacientes con cancer avanzado o metastasico. Del 60 al 90% de esta poblacion refiere que el
dolor interfiere en su funcionalidad, estado de animo y suefio, afectando su calidad de vida [3].
Las neoplasias malignas primarias multiples (NMPM) son clinicamente raras y comprenden
entre el 0.52% al 11.7% de todos los canceres cuyo aumento puede deberse a la mejora en
las técnicas de diagndstico y tratamiento de pacientes con cancer [4, 5].

No se han descrito otros casos de dolor complejo en NMPM, convirtiéndose en una ne-
cesidad, el estudio de este campo a profundidad, con la finalidad de encontrar la mejor opcion
terapéutica que permita proporcionar al paciente un adecuado control de sintomas y mejor
calidad de vida.

Caso clinico

Presentamos el caso de un paciente de 57 afios, hombre de raza mestiza, sin historia familiar
de enfermedades de importancia, que refirié como antecedentes diabetes Mellitus tipo 2, hi-
pertension arterial e hipotiroidismo. Fue diagnosticado de tres neoplasias malignas, una he-
matoldgica y dos neoplasias solidas. La primera de ellas un Carcinoma papilar de tiroides,
tratado con tiroidectomia y yodo radiactivo en 2015. Posteriormente, Sindrome de POEMS
(polineuropatia, organomegalia, endocrinopatia, gammapatia monoclonal y alteraciones cu-
tdneas) en 2017, asociado a enfermedad de Castleman, diagnosticado por biopsia a través
de toracotomia con exéresis de tumoracion mediastinal, recibié quimioterapia, radioterapia y
trasplante de progenitores hematopoyéticos autdlogos. Y, finalmente, en 2021 se identifico
una gran tumoracion de riidn derecho compatible con carcinoma urotelial de pelvis renal,
como tercer primario.

Inicialmente, consulta al servicio de cuidados paliativos en marzo de 2019 por dolor de
componente mixto (somatico - neuropatico) a nivel de region cervical, de intensidad 5/10 en
Escala Visual Analdgica (EVA), caracterizado por hormigueo y sensacién urente, que se irradia
a hombros derecho e izquierdo y produce limitacién funcional moderada de las extremidades
superiores de varios meses de evolucion. Al examen fisico se observa masa lipomatosa sin
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otro dato de interés. Por tratarse de un dolor de tipo neuropatico, recibié analgesia local trans-
dérmica con lidocaina al 5% mas paracetamol oral evolucionando favorablemente durante
aproximadamente 2 meses.

En el seguimiento del caso, el paciente evoluciond con debilidad muscular de miembros
inferiores secundario a patologia de base (Sindrome de POEMS), con uso de dispositivo orto-
pédico (bastdn), que incrementd la omalgia bilateral, presentandose como dolor intraarticular
de predominio izquierdo, irruptivo, intenso EVA 8/10, en radiografia simple de hombro se evi-
dencia esclerosis a nivel de apdfisis coracoides y tubérculo (Figura 1) como posible causa
generadora del incremento del dolor, lo que se traduce en necesidad de escalar analgesia, en
mayo de 2019, iniciando con opioide débil (tramal 75 mg/dia) combinado con paracetamol
durante varias semanas, sin alivio considerable del dolor.

Figura 1. Radiografia de hombro izquierdo. Esclerosis a nivel de apdfisis coracoides y tubérculo.

Yoy

Se rotd a buprenorfina transdérmica que ocasiono reacciéon de hipersensibilidad cutanea, li-
mitando esta alternativa. Se realizé nueva rotacion temprana a oxicodona oral 15 mg/dia pro-
gresando hasta 60 mg/dia asociado a neuromodulador, gabapentina 900 mg/dia con un ade-
cuado manejo del dolor durante aproximadamente 9 meses (noviembre 2019 - julio 2020).
Fue sometido a trasplante de células progenitoras hematopoyéticas en agosto del 2019, lo
gue facilitd el destete progresivo del analgésico pautado, manteniendo un control adecuado
del dolor.

Casi un afio después, en mayo 2021, frente al diagnostico de un tercer primario, carci-
noma urotelial de pelvis renal, debuté con dolor agudo de tipo nociceptivo localizado en region
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dorsal derecha, de intensidad 9/10 en EVA, sin respuesta favorable a rescate con opioide débil,
requiriendo analgesia con fentanilo transdérmico hasta dosis de 50 mcg/h y rescates de oxi-
codona 5 mg de liberacion rapida hasta 25 mg/dia.

Figura 2. Tomograffa simple de abdomen que evidencia masa tumoral en pelvis renal derecha

En agosto de 2021, posterior a laparotomia exploratoria con tentativa de nefrectomia radical,
("open-close” por tumor irresecable con compromiso vascular), (Figura 2) se manejoé el dolor
del periodo postquirdrgico inmediato con tramadol 300 mg en infusidn continua intravenosa,
con mala respuesta. Fue interconsultado el servicio de cuidados paliativos para analgesia am-
bulatoria, se pauté morfina 100 mg/dia mas ketamina 10 mg/dia en infusor elastomérico pro-
gramable por via subcutanea, requiriendo hasta 30 mg de morfina adicional como rescates,
lograndose un mejor control del dolor. Varias semanas después, se restauro via oral con oxi-
codona 160 mg/dia manteniendo los rescates con morfina subcutdnea. Seis meses después
de usar analgesia oral basal y rescates subcutaneos, por progresion de la enfermedad onco-
l6gica y mayor deterioro clinico, requirié reiniciar de infusor elastomérico por via subcutanea
con fentanilo a dosis de 0. 5 mg/dia, hasta la fase final de vida (Figura 3).
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Figura 3. Linea de tiempo del tratamiento analgésico utilizado
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Discusion

El triple primario puede ser causa generadora de dolor de componente mixto que
encamina a una rotacion constante de opioides y de via de administracion, cuya finalidad es
el alivio del dolor.

Se trata de un paciente con neoplasia papilar de Tiroides que recibi6 tratamiento
adyuvante con yodo radiactivo, factor predisponente para desarrollar, segundas neoplasias
malignas en un rango 6-31%[6, 7]. Aunque no refirié antecedentes familiares oncoldgicos,
segun la literatura, la aparicion de neoplasias malignas multiples primarias puede estar
relacionada con la predisposicion genética o los antecedentes familiares de cancer [8].

En este caso, se presentd una gammapatia monoclonal con sindrome de POEMS,
asociada con enfermedad de Castleman, que ocurre en alrededor del 11-30% [9]. Algunos
estudios reportan que, alrededor del 50% de los pacientes con esta asociacion refieren
entumecimiento distal y dolor que progresa a debilidad [10]. Caracteristica que pudo
observarse en la evolucion del paciente y que esta documentado como uno de los principales
sintomas, repercutiendo directamente en la calidad de vida y estado de éanimo [11].

Este paciente, que mientras recibe tratamiento oncoldgico, se presenta con dolor que
incrementa progresivamente en intensidad, segun la progresion de la enfermedad y con
caracteristicas propias de cada uno de sus diagnosticos. Fue necesario el uso de varios
esquemas de tratamiento analgésico incluidos los opioides. Existen muchos farmacos que
se pueden utilizar de forma individual o en combinacién para proporcionar efectos sinérgicos,
considerando su mecanismo de accion, efectos secundarios, dosificacion, interacciones
farmacoldgicas y las caracteristicas de cada paciente [12]. Sin embargo, las Sociedades
Cientificas no han llegado a un consenso sobre la estrategia preferida para el manejo de este
fenémeno del dolor [13].

Las guias de la Sociedad Europea de Oncologia Médica (ESMO) recomiendan
fuertemente el uso de opioides de accién rapida (nivel de evidencia |, grado de recomendacioén
A). Por el contrario, las guias de la Organizacion Mundial de la Salud indicaron que el dolor
irruptivo por cancer debe aliviarse con medicamentos de rescate segun la experiencia clinica
y la necesidad del paciente, recomendaron morfina de liberacion inmediata o lenta. Las pautas
de la Asociaciéon Europea de Cuidados Paliativos (EAPC) indicaron los opioides orales como
tratamiento de primera linea, aunque se sugieren los opioides de accion rapida cuando se
necesita un efecto de inicio rapido y una duracién mas corta [13]. Esto refuerza, el esquema
terapéutico planteado en este caso clinico en el que se utilizd tanto morfina como oxicodona
de liberacién inmediata.

El carcinoma urotelial de pelvis renal, correspondiente al tercer primario, es una neoplasia
poco frecuente que representa el 7% de todos los tumores renales [14, 15] asociados a dafio
renal, en este caso la gran masa tumoral derecha deteriora parcialmente la funcion renal,
conservando la funcion del rifion izquierdo, por lo que se consideré la infusion de fentanilo que
es uno de los opioides mas nobles en el contexto renal [16].

Es importante recalcar que, antes de cambiar de opidceo o de via de administracion, se
debe evaluar constantemente la respuesta del analgésico o la tolerancia al mismo para
considerar las rotaciones respectivas. En el campo de la medicina paliativa se utilizan, con
frecuencia y buen resultado, perfusiones subcutdneas para la administracion de
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medicamentos, especialmente opioides y los cambios deben estar motivados principalmente
por su eficacia y/o eventos adversos [2, 3].

Conclusiones

Las neoplasias malignas primarias triples son infrecuentes y estan asociadas a dolor

complejo segun la progresion de la enfermedad, lo que representa un verdadero reto para el

personal médico que busca asegurar una adecuada calidad de vida y alivio del sufrimiento, el
Nota del Editor uso de opioides sugiere ser la opcion terapéutica mas acertada, siendo necesaria la rotacion

La Revista Oncologia (Ecua- 0 adecuacion de los mismos, segun las caracteristicas de cada paciente.
dor) permanece neutral con

respecto a los reclamos ju-
risdiccionales en mapas pu-

blicados y afiliaciones insti-  Abreviaturas

tucionales. IASP: International Association for the Study of Pain
MPMN: Multiple primary malignant neoplasms
POEMS: polineuropatia, organomegalia, endocrinopatia, gammapatia monoclonal y alteraciones cutaneas “skin”
EVA: Escala Visual Analégica
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ESMO: European Society for Medical Oncology
EAPC: European Association for Palliative Care
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