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INTRAVENTRICULAR ADMINISTRATION OF 
OPIAIES FOR IREATMENI OF INIRACIABLE 

PAIN IN TERMINAL CANCER PATIENTS. 

I"'IRODUCl:lON 

THE NEUROSURGJCAL TREATt<ENT OF Jt,,¡TRACTABLE PAIN IN CANCER PATJENTS HAS 

BEEN BASED IN THE PERFORl>~NCE DF ABLATIVE OPERATJVE PROCEOURES IN SPECJFIC 

PAIN PROJETION PATHl.JAYS. THIS TECHNIQUES, OFTEN PRDVE UJ"5UJTABLE CLOSS OF 

NORMAL SEf'.ISORY PERCEPTION, ANESTHESIA DOLOROSA, DYSESTHESIAS ETC.> 

TRYJNG TO AVOID THIS POST-DPERATIVE NEUROLOGICAL OEFJCITS, A GREAT 

NUMBER OF STUOJES CONCERNING THE TRANSMISSJON ANO PROCESSJNG OF PAJN tJAS 

SEGUN. THE FEASIBILITY OF ANALGESIA JNDUCEO BY THE AOl>IINISTRATJON OF OPJA-

TES OIRECTLY TO THE CEREBRO-SPU>JAL FLUID CVIA LUl>EAR SUBARACHNOIO SPACE, 

EPIDURAL OR JNTRAVENTRICULAR> WAS SUPPORTED IN THE LABORATORY ANO CLJNJCAL 

TRJALS. 

THREE DIFFERENT OPJATES < ,...IORPHJNE, FENTANYL. ANO MEPERJOJNE> WERE TES-

TEO FOR THEIR EFFICIENCY IN THE CONTROL. OF PAIN IN 20 PATlENTS. THE JNCLU-

SJON CRJTERJA FOR THE STUOY t.EREc 1.> JNTRACTABL.E PAJN DUE .TO CANCERJ 2.) 

' LJFE EXPECTANCY CLOSE TO THREE MONTHSJ 3.> JNRBILJTY TO CONTROL THE PAIN 

WJTH THE USUAL f'rETHOOS, JNCLUDING MAJOR PARENTERAL Al"ALGESJCS. 

AN OMA..:t'A LIKE RESERVOJR WAS APPLJEO THROUGH A PRECORONAL RlGHT BURRHOLE 

TO THE RlGHT LATERAL VENTRICL.E ANO THE CEREBRAL ADUEDUCT. THE SEVERJTY OF 

j THE PAJN WAS EVALUATED WITH :TÍ-iE "PERCENTUAL. SUBJETJVE SCALA". 

EJGTH PATIENTS t..ERE TREATED tJITH MORPHlNE ,7 WITH FEl'1TANYL ANO 5 WITH -

MEPERIOJNEJ' Ef'tt?L.OYING EQUIPOTENTIAL DOSIS, CONSlOERJNG MORPHJNE AS THE UNJT 

THE.AVERAGE DOSIS Efl'PLOYED LJERE FROM 0.5 TO 4.0 rngr. OF MORPHit-E. 
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RESULIS 

LJE. OBTAINED 90X OF PAIN RELIEF WlTH l•10RPHINE CtT FAILED WITH Al..¡ ADDICTEO 

PATIENT) ,79X WITH FENTANYL, ANO sex WITH MEPERlDINE. SIOE EFFECTS WERE MI-

Nlt<JJN 1'JITH f'i\ORPH tNE e NAUSEA, Al..JD SOt-1t-.lOLENCE >, MILO W I TH FEMTAl-.IYL, 

<PRUR 1 TUS, NAUSEA, SOMNOLENCE Al-JO VOMJ T lhlG >, AMO SL JGHTLY l•\AJOR Wl TH MEPE-

RIOINE CVOMITING, SOMNOLENCE, RESPIRATORY OEPRESSION, ANO PRURITUS>. 

ALL OF THESE SIOE EFFECTS t.JERE TRAMSITORY C L.ASTif..¡G FOR A FEW MINUTES> 

ANO THEY OBLIGATED US TO DISCONTINUED THE MEPERIOINE 0"'1...Y IN ONE CASE. 

ALL PATIENTS WERE ABLE TO RETURN HOME WITHIN THREE TO FIVE OAYS , ANO 

THE THERAPY WAS THEN ADMINISTEREO BY THEIR RELATIVES. 1-0 JNFECTION APPEA-

REO ON THESE CASES. THERE Wf\S NO 1>10RTALJTY. 

O:ISC::LJSSION 

MICRODOSJS OF OPIATES AOMJNISTEREO DIRECTLY TO THE CSF. IMTRAVENTRICU-

L.ARY JS A VERY EFF lCtENT METHOO FOR CONTROL.LING INTRACTABLE SOl•\ATIC OR -

VISCERAL PAJN IN CANCER PATIENTS. IT IS ACHIEVEO WITHJN A FEW Mlf\11.JTES 

' IRRESPECTJVE TO THE ANATOMICAL LOCATJON OF THE PAIN. THERE IS A QUAL.ITA-

TIVE OJFFERENCE IN THE ANALGESIA ANO SJOE EFFECTS OBTAINED WITH THE THREE. 

DIFFERENT OPIATES ld-ilCH SUPPORTS THAT THEY OCCUPY DIFFERENT SUBPOPULATIONS 

OF RECEPTORS. hlEVERTHELESS, t<UlRPHll..¡E IS THE BEST OPIATE FOR TREATMENT OF -

PAIN, MAYBE BECAUSE OF ITS HIGH STEREOSPECIFICtTY TO GAP THE ADEQUATE RE--

CEPTDRS. 
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AD~INISTRACIDN I~TRAVENTRICLJLAR DE 
OPIACEOS PARA EL TRATAMIENTO DEL 

DOLOR INCOERCIBLE EN PACIENTES CON 
CANCER EN FASE TERMINAL 

XNIRDDUCC:IDN 

LA SOCIEDAD J•toOERNA ES, SI ASI PODEMOS LLAl•1ARLA "CANCEROFOBICA", LA AN-

SIEOAD, EL. MIEDO y LA PREOCUPACIOM GENERAL sor" SJNTOMAS OMf\fIPRESENTES CUAN-

00 SE SUFRE DE CANCER. ~UCHAS RAZONES SE HAN POSTULADO PARA ELLO Y OBVIA--

1'1ENTE LA GRAVEDAD DEL DIAGNOSTICO ES LA PRINCIPAL, ESTO AUNADO A LA DEFOR-

tillOAD RESULTANTE DE ALGUNOS TRATAMIENTOS QUIRURGICOS RADICALES Y A LOS E--

FECTOS TOXJCOS DE LA RADIOTERAPIA Y LA QUIMIOTERAPIA, HACEN QUE TALES FAC-

TORES PSICOL.OGICOS SE EXAGEREN EN LA MENTE DEL PUBL.ICO EN GENERAL. 

AS I ESTE T 1 PO DE FACTORES QUE SE f>1AN 1 F J ES TAN EN ASOC I AC l ON AL OOL.OR EN 

PACIENTES ONCOLOGICOS, CONDUCE A LA INEVITABLE MUERTE DOLOROSA. 

EL ESTUDIO DEL DOLOR SE HA REVISADO DESDE trlULTIPLES PERSPECTIVAS TANTO 

POR EL PERSONAL MEDICO COMO PARAtrEDICO, SIENDO SU VALORACJON Y trV\NEJO UN -

DIFICIL MANEJO CL.INJCO, POR LO CIUE EL l<'IEJOR CONOCIMIENTO DE LA NATURALEZA 

DEL MISMO, PUDEN MEJORAR LA CAPACIDAD PARA SU CONTROL. 

1 EN LA ULTIMA DECADA HA EXISTIDO UN AVANCE CONTINUO ACERCA DEL CONTROL 

ENJOGENO DEL DOLOR, Y EN LA ACTUALIDAD SE SABE OUE POR LO MENOS TRES FAMI-

l 
1 
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LIAS DE PEPTIDOS, DISTRIBUIDOS EN TODO EL SlSTEMA NERVIOSO CENTRAL, TIENEN 

EL PAPEL FUNCIONAL. DE CONTROLAR Y/O MODULAR LAS AFERENCIAS NOCICEPTIVAS. 

FINALMENTE, ESTAS NJEVAS OBSERVACIONES HAT.J HECHO 1-IECESARIAS, .ffiuLTJPLES 

REVISONES EXHAUSTIVAS ACERCA DE LOS MECANISMOS DE ACCION ANALGESICA DE LOS 

OPIACEOS EXOGENOS. 



ANTEC:EDE:r--.JTES: 

DESDE LA ANTIGUEOAD SE CDt-OCEN LOS EFECTOS FAR~~COLOGICOS DE LOS 

OPJACEDS1 PRir..icIPALMENTE LA MORFINA, SIM Ef'<18ARGO NO ES HASTA HACE 

UN poco MAS DE Uf.IA OECADA El.J QUE LOS FHRMACOLOGOS SOSPECHARO/'l DE 

LA EXISTENCIA DE RECEPTORES ESPECIFJCOS EH EL. SISTEMr1 MEfi:VIOSO -

CENTRAL El-l B11SE A LOS ESTUDIOS DE LA ESTí~UCTURt1, 11CTIVIDAO Y ES­

TEREOESPEC I F I C J0:)0 DE LOS Al'111LGES ICOS MARCOT 1 CDS, 

EN 1871 GOLDSTEIH Y COLS. REALIZAROl-I LOS Pl:.'.lMEROS IMTENTOS 

PARA DEMOSTRAR ur..J RECEPTOR OF I flCEO, POR su CAPflC I DftD DE Uf..JJOl·l A 

LOS ANAl4GES 1 CDS f..J11RCOT l CDS DE 1·1r!'Jf•JERfr E:STEREOSPEC IF ICA , A 1•11 S-­

MAS FECHAS CCLLLIERE POSTULABf\ LA EXISTENCIA DE UN " FACTOR f·-:EURO­

HUMORAL" EMDOGENCJ ll·lTE1(ftCTUA/..jDQ CON EL RCCEPTOR OP 1ACEO, PftRA TE­

MER UM EFECTO FISJOLOGICO DEFINIDO. 

Ef.l 1972 A~~IL Y COLS. El!COt,ITRAROH QUE Lfl ESTJMULACION ELECTRI 

CA DE CIERTAS AREAS DEL CEREBRO PROOUCIAN UH ESTADO ANALGESJCO SE 

MEJANTE AL QUE S!:: OBTIENE COM LA flDMI/1.tSTRNCION DE HNALGESICOS -

NARCOTICOS, SJEfJDO SORPREtlDENTE QUE LA NALOXONf\ BLOQUER/1 ESTE ES­

TADO ANALGESICO EVOCADO POR Lr'i ESTIMULACION ELECTRICA, POR LO QUE 

LAS ACCIONES DE ESTOS t11..JTAGONISTr':\S DE LOS DPlt-'ICEOS DEBEí<lAl.J DE DE 

PENDER DE UNA INTERFEREl-ICIA POR Ut-J SITIO RECEPTOR COMUN, 

EN 19?3 l~OSTERLIZT & HUGES Et·I ESCOSIA 1 CONFlRfllf'IRON LA EXIS-­

TENCIA DE ESTOS RECEPTORES, MEDIAl..JTE ur..i BIOENSAY01 UTILIZANDO PLE 

XO MIENTERJCO DE COBAYO ,.POSTERIORMENTE MEDIANTE ESTUDIOS INMUNO-

H l STOQU IMJCOS, (F 1 G 1 ,2, 3) DE FRACC l OMñMlEl·..JTO SUBCELULAR Y AUTORRA 

OIOGRAFIA SE HAN OETERMlt..iAOO LFI DISTRIBUCION DE LOS RECEPTORES EN 

TODO EL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL H EXEPCION DEL CEREBEL.O, Y EN FOR­

MA CARACTERlSTICAMENTE: CONSTANTE. 

SE l-IA DEMOSTRADO QUE ESTOS RECEPTORES SE Et-ICUENTRAN A NJVEL CE 



DISTRIBUCION DE NEURONAS 
' Y RECEPTORES PARA OPIACEOS 

( INMUNOHISTOQUIMICA) 

si septum lateral 

sm nucleo septal medial 

vi ventrículo lateral 

ca comisura anterior 

lpo orea preoptica lateral 

co quiasma optico 

FIGURAN° 1 

ROCHESTER NEW YORK / 80 



..... ., 
• ·' 

DISTRIBUCION DE NEURONAS 
Y RECEPTORES PARA OPIACEOS 

( INMUNOHISTOQUIMICA) 

V3 tercer ventriculo 

I 

pvn nucleo paraventrlcular 

ar núcleo arcuato 

lh hipotalamo lateral 

vmh nucleo ventromedial 

ot tracto Óptico_ 

FIGURANº 2 

ROCHESTER NEW YORK/86 
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OISTRIBUCION DE NEUFJONAS 
Y RECEPTORES PARA OPIACEOS 

( INMUNOHISTOQUIMICA) 

acueducto cerebral 

sustancia gris periacueductal 

nucleo dorsal ael rofé 

FIGURANº 3 

ROCHESTER NEW YORK I Bl!í 



LA PRACC:JQN SINAPTOSOMICA DE LAS f1o'EUROf.JAS, LO OUE APOYA SU PflPEL 

C0f•10 RECEPTOR. ASI 11 TRAVES DE ESTUDIOS DE CRECJMJEMTO Y OESARRO 

LLO DE LOS RECEPTORES OPIACEOS EN EL CEREBRO DE RATA, SE HA TRA­

TADO DE DETERMINAR LA 8JOGENESIS DE LOS MISMOS LLEGANDO A LAS SJ­

GUENTES CONCLUSIONES. 

t.) LOS RECEPTORES OP 11<:\CEOS E/'l EL CEREBRO FETAL, PUEDEN SEH DETEC 

TACOS OESPUES DE LH TERCERA SEM1:ll,IA DE GESTl'\CIDH. 

2 • ) EL t"UMERO DE RECEPTORES t1UMEMTfl COIJ L11 EOtlD, COMO LO DEMUESTRA 

EL NUMERO DE SITIOS DE Uf>!IOI" P1"1RA LOS l.JARCOTICOS MARCl"iOOS, Y 

NO OEPEt/DE DE UN CAt•lB ID Ef-1 EL GRADO DE AF JMIDAD PARA LOS RE 

CEPTORE!':>. 

3.) EL NUME:RO DE RECEPTORES OPIACEOS SE t·1ULTIPLICA, HASTA 16 VECES 

EIJTRE EL MACIMJENTO Y LA EDAD ADULTA. 

4.) LA OISTRIBUCION REGJOMAL DE LOS RECEPTORES OPJACEOS EN EL CE-

REBRO EN OESl'IRROLLO Y EL CEREBRO AOUL TO ES SEJ•1EJAf"TE. 

NO HA't DUDA DE QUE LOS PEPTIOOS OPIOIDES IMTRACTUAJ~ CON LO QUE -

PUEDE LLAMARSE EL RECEPTOR CL1!:¡SICO , y VARIOS Es:ruoIOS HAN CONF JR­

M11DO LA ACTl VI DAD DE L I G1,0URA DE LOS PEPT l DOS OP JODES AL RECEPTOR. 

SIN E:MBARGD SON APARENTES CIERTAS DISCREPANCIAS EN EL ORDEN 

DE JERORQUIAS DE POTENCIAS, KOSTERLJZT Y COLS. HAN AFJRt•tADO QUE -

Lfl f.'ALTA DE PARALELISMO EN ESTOS ENSAYOS INDICA LA EXISTENCIA DE 

MAS DE UN RECEPTOR OPIACEO PARA LOS PEPTJOOS OPJODES, COMO ACTUAL 

MENTE SE HA DEMOSTRADO. < TflBLA U 1 ) • 

LOS PEPT 1 DOS OP 10 I DES SON PEPT IDOS ENDOGENOS O S INTETICOS, 

CON UN ESPECTRO DE ACTIVIDAD FARMACOLOGJCA SIMILAR A LA MORFINA Y 

A OTROS Al.JALGESICOS NARCOTJCOS. LOS CRITERIOS HCEPTADOS PARA LA -



RECEPTORES OPIACEOS EN EL 5.N.C. Y SU PARTICIPACION 
FISIOLOGICA 

RECEPTOR 

Mu 

Kappa 

Sigma 
1r,zr1 

DELTA 

EPILSON 

, 

EFECTO FI SIOLOGICO 

ANALGESIA SUPRAESPINAL 
DEPRESION RESPIRATORIA 
MIOSIS 
DEPRESION CAROIOVASCULAR 
HIPOTERMIA 

ANALGESIA ESPINAL 
MIOSIS 
SEOACION 
DEPRESION CARDIOVASCULAR 
CATATONIA 

DISFORIA 
ALUCINACIONES 
DELIRIO 
TAQUICARDIA 
TAQUIPNEA 
MIDRIASIS 

POCO ESTUDIADA 

EFECTOS SIMULARES A Mu 

Hl!CMR 
TABLANº 1 



SELECCION Y OESIGNACJON COMO "PEPTIDO OPIODE" SOl.J LOS SIGLll::t-JTES: 

A.) SI LA SUBSTANCJfl EN ESTUDIO PRODUCE EFECTOS FARMACOLOGJCOS Sl 

MI LARES A LA MORFINA, LOS CUALES SON REVERS JBLES CON EL ANTA­

GONISTA DE LOS MARCOTJCOS ( t-lALOXONA). 

B.) Sl EL PEPTJDO C01'1PJTE El-J BAJAS COt/CENTRACIONES CON EL SITIO 

OE UNJON ESPECIFICO ( RECEPTORES ) DE LOS 0Plr1CEOS. 

ASI EL TERMINO DE" PEPTIDO OP JODE~ PUEDE HEFCR IRSE GENEf? ICAMEN 

TE A LOS COMPUESTOS ENDOGENOS QUE MUESTRflf,I flCTIV IOAO PARECIDA A 

Lfl MORFINA QUE í\CTUALMENTE SE COMOCEM cor.J LOS TERt•IJMOS 1 "ENCEFA-

L J NAS, ENDORF I NAS Y O I MORFI NriS" , 

TERENJUS ~t l.JAHLSTROM EN 197-=I, TRABAJANDO COf'l EXTRACTOS 

DE CEREBRO y cor,,¡ LIQUIDO CCFALORRAQUIDEO DETECTARON LA PRESE,..JCIA 

DE UNA SUBSTANCIA GUE INTERACTUABA COH LOS RECEPTORES PARA OPIA-­

CEOS A LA CUAL LA DENOMINAROH SUBSTANCIO (f'<!FL) O SU85TAHC1A PARt-

CIDA A L.A MORFINA. EN 1875 HUGES Y COLS. LOGRARON El-:TRAER E 

IDENTIF JC1::iR Ef.S EL CtREBRO DEL COBAYO DOS PEMTAPEPTIOOS CON UN PE­

SO MOLECUL1::iR DE leoa DAL.TONS, 11 LOS QUE DESIGNA COf..J EL NOMBRE DE 

ENCEFAL IMAS, PALABRA QUE OER I VA DEL GRIEGO CUYO S JGNIF 1 CADO ES 

"EN L.A CABEZA". 

DEBIDO A LA SECUENCIA AMil-lOACIOICll QUE ESTOS PEPTJOOS MOSTRA 

SAN SE LES OENOt>1INO (METJ01'11Ni!j-ENCEFALINA Y LEUCINA-ENCEFALINAJ. 

EL. MISf'i!O HUGES RECONOCE QUE EL PEPTIDO METIOMINA ENCEFALINA (f'>IET­

ENCEFAL.JN1::i) FORt'1A PARTE DE LA SECUENCJA AMit·lOACJDICA DE UNA HORMO 

NA HIPOFISIARIA DENOMINADA <BETA-LIPOTROPINA>. MAS TARDE SE OE-­

TECTO QUE EL FRAGMEfITO DENOMINADO C DE ESTA HORMONA HIPOFJSIA-­

RJA TENIA UN() ALTA ACTIVIDAD OPJOIDE Y FUE DENOMINADA <BETA-ENDOR­

Flf•/A) POR LI Y COLS. Ef-J 1876. 



POSTERlORt>tENTE SE HAN VEf.JIDO A lOENTlFICAR MUL.TIPL.ES PEPTIOOS DE­

RIVADOS PF?INCJPALMEt.JTE DE U~,J POL.IPEPTIDO DE CADENA LARGA QUE SE HA 

DEN0t'1IMAOO "PRO-OPIOMEL.Ar,1ocoRTINA". HASTA FECHAS RECIEMTES SE HA 

IDENTIFICADO ur.¡ POLJPEPTIDO cor,, f~LTtl ACTIVIDAD OPIODE AL. CUAL SE 

LE DEl·-IOMil-IO " DlNORFll·JA "• 

LOS PEPTIDOS OPJODES MAYORES EM LOS OUE SE HA DEMOSTRADO TENER UNA 

MAYOR ACT IV l DAD F IS 1 OLOG JCA sot-l LOS s lGUEh!TES: 

A.> LEUCINA ENCEFAL.INA. 

B.> METIONINA Et·ICEFALIMA, 

C.) BETA-ENDORFINA, 

O.> Dit-JORFJNA A. 

E.> DJt.JORFJNA B. 

F. > NEOO l l.JORF l NA. 



EXISTE ur\lt-'") ESTRECHA RELACION Ef-ITRE LA OISTRIBUCION DE LOS PEPTI-

oos OPIODES, L03 RECEPTORES PARA OPJACEOS Y LAS VIAS DEL DOLOR. 

Al<IL Y COLS. DEMOSTRARON QUE LA ESTJMULACIOhl ELECTRJCA CEREBRAL 

PROFUNDA PRODUCJH AUMENTO DE LAS ENOORFJNAS EM HUMANOS, LO CUÑL ERA Il>l­

PORTANTE YA QUE, PROOUC Ifl CONTROL SATJ SFMCTOf.: ID Pí1RA LA REGULHC J Of-J DEL 

DOLOR SIN EMDARGO, SU MECi-')t-IJ SMO DE ACC 1 ON AUr--J SE DESCONOCE. SE HH flOMI -

NISTRflOO OCTA-EMDORFlf'/A SJSTEMICf1MEl-lTE Y SE HftN EflCOHTRADO Cí'\MTJOHDES 

SIGf•lJFJC(lTIV11MENTE Bt"IJAS t1 MIVEL DEL LIQUIDO CEr:·11LORRMOUIOEO, POR LO QUE 

SERIA t-1UY DIFICIL DARLE UN CREDJTO FISJOLOGJCO SIG/.llFICr1TIVO, PERO A PE­

SAR DE ELLO SOLO CL G"' DC LA OET11-El·IOORF I f,lfi ES f1CET 1 LADO Y AS I IMACTIVADO 

COMO UN (';flflLGESICO .. LO QUE 1-/ftCE r•JñS DIFICIL COf·IPREr~DER su COf'ITRJ8UCION -

FISIOLDGICA. SMOCI< EM 1880, APLICA ur.JH MlCROINYECCIOhl ItlTHflVENTRlCULAR DE 

ACTH.. Y BELDCHER Et-1 1882; A nI VEL INTRf-tTEC(1L fll·ITAGONI ZANDO Lfl f\CC ION Af.JAL­

GES ICA; PROOIJC 10,1 POR BETA ··ENDDRF If-/t1 Y/O MOf~F INA. SI !::NOO TAt-18 lEN CONTROVER­

S lAL LOS RESULTADOS QUE HAN SIDO REPORTADOS AL l>JOTAR AN11LGESIA JNYECTAM-

00 ACTH A MIVEL Jt•ITRAVENTRJCULJ\R O>JflLt~ER 1881), ESlOS DATOS INOICAl-.J QUE 

LA CDS INTES IS Y L IGERAC I Of-1 DE flCTH ·r BETH-Ef-.JOORF INfiS PUEDEN lt-lTERACTUAR F I -

SIOLOGICr1MEl-ITE Ef-1 LAS SINAPSIS DEL s.N.C. 

LA MAYORJA,BI NO ES QUE TODOS LOS ESTUDIOS SOBRE LA OISTRlBUCION -

DE LAS ENCEF"AL INflS MEO IANTE PROCEO IMIEf•ITOS I NMUNORREACTI VOS f'.lO HAN ESTU 

DIADO LA REACCIOl.J CRUZADA DE ANTICUERPOS cot.J PEPTIODS PRODINORFINICOS. 

ASI ENTOf\ICES, E:~ISTE LA POSIOILIOflO DE QUE MUCHOS DE LOS PEPTIDOS SEAN 

DERIVADOS DE LA O Jf'IORF IMfl O DE LA folOLECLILl't ALFA-NEO-Ef·!OOF INA. L.Jf\TSON EN 

1982, HA UTJL IZADO AtITICUERPOS ESPEC JF 1 COS MARCADOS CONTRA PRO-ENCEFALI 

NA "A" '( COt·JTRA PROOINORFINAS PARA DETERMINAR MEDIANTE TINCIDf'-1 SEl..ECTI­

VA LA DISTRIBUCIOl-.J DE ENCEFALINAS Y Dlf-JORFIMAS ENCONTRANDO LA SlGUlENTE 

DISTRIBUCIOf.Jr 1,) EL LOCUS NIGER TIENE ALTOS NIVELES DE DlNORFil'-/AS Y l>IUY 

BAJOS DE ENCEFALINAS, LO OPUESTO SE HA ENCOl-ITRADO fl f'llVEL DEL NUCLEO IN­

TERPEOUNCULAR. 2. >Lfl SUSTANCil1 GRIS PERIACUEDUCTFIL TlEf'lE AMBAS SIN EM--



• 

SARGO LAS OlNORFINAS SE LOCALIZAN t-tf\S VEMTRALMEf,ITE JUNTO COl.J LAS ENOOR­

FINAS i' PUEDEN EN UN MOMEl,lTO DADO LIEJERl'\RSE Ul~O O TODOS ESTOS PEPTJOOS 

OPJODES SEGUJ'1 EL CSTIMULO FISIOLOGJCO. 

EN LA l•lEDULfl ESPJM,'1L, LAS EMCEFALJHAS SE LOCALIZAN EN LAS JNTERf>!EU 

ROMAS CORTAS DE LA SUSTRMCIA GEL.f\Tlt-1051"1 ·,· EH LAS TERMINALES DE LAS NEU­

RONAS AFEREl·JTES PRIMi'lRiflS OUE TRi'lMSMITEM LA SEMSt1CION DEL DOLOR DE LA PE 

RIFERI11. EST(iS "1EUROMl1S r"IFEREHTES PRIMt1R!AS TIENEH SUS CUERPOS CELULA-­

RES EN L(\S R(1 ICES DOHSf1LES DE LOS GA.t~GLIOS. 

ELLAS COMUMICAll COIJ LAS CELUL(1S DE LflS i'lSTí1S OORSflLES DE LA MEDULA, Líi 

QUE A SU VEZ, SE PROYECTíil'I t"'IL HflZ ESPir·IOTALAMICO L(1TEf~t1L (Vlt1 DEL DOLOR> 

LAS El-JCEFí'ILil·lAS IHHIBEt..J Lr; LIBEIU'ICIOM DE LA SUSTflNCIA "F'" DE LfiS 

TERMit.JALES DE Lt1S l~EUROl·IMS AFEREl'ITCS. 

omA LARGA VIA SE CXTIEHDE EN FORMA DESCENDEHTE DESDE EL TALLO CEREBRAL 

Y VA DESDE EL PUTAMEN Y t>JUCLEO Cf-IUOAOO í-IL GLOBUS PALLIDUM, ACTIVANDO 

NEURONAS ENCEFALit·IERGICAS. ES l'lOTABLE QUE HUCHAS f\REAS QUE 801.J f;;:JCAS EN 

ENCEFALJN/15 Y RECEPTORES OP IACEOS ESTftH ESTRECH1'i"1ENTE HELHC lül'li'1DOS CON 

s JSTErrt::is NEURON11LES OOP11MI MERG I cos, NDRAOr<:Ef>lERG l CDS y COL 1 NERG ICOS. CF J Gtttl) 

MEO IANTE ANi~L 1 S t S I i·lMUf·lORREflCT I VOS SE HHM PRESEHTf\00 S 1TUAC1 ONES -

IMTERESAtlTES COMO LA PRE:SEHCir':\ DE NEUROf't('IS 5HT EM LAS Vlt1S DEL DOLOR, Y 

PARA SER MAS ESPECIFlCOS SE HAt..J lDEl.JTIF ICAOO t·IEUROf.Jf\S 5HT/ENCEFAL.INICAS 

Y r'rEUROMAS ~·HT/OIMORFINICAS, fl MlVEL DEL RflPHE M.f'IGHUS ASJ COMO EM EL 

hnJCLEO RETICULAR PARAGIGAtITOCELULAR LATER1~1L Y A NIVEL DEL CUERNO DORSAL 

DE LA MEOUL(-1 ESPINr1L PRJMCJPALMENTE EN LA LAMINA J (ZONA MARGif'.tAL..:> Y LA 

LAMINA I I (SUSTANCIA GELATINOSA) Y LA LAMINA 'J. LA SUSTAHCIA GELATINOSA 

COITTINUA S JENOO AUM COMPL JC(;OA, YA QUE EX ISTEM REPORTES CTULUNAY 1981) -

QUE REFIEREl·I QUE LA ADMINISTRACJON DE OINORFJMAS CEREBRALES LLEGA A AN 

TAGONI2AR LA ACCJOM ANALGESICA DE LA f.IORFIM1í, SIN EMBARGO. HAN Ef.J 1982, 

REPORTA PERIODOS PROLOHGAOOS DE ANAL..GESif\ AL APLICAR OINORF INA INTRATE­

TECAL, ADEMAS DE OBSERVAR PARAPARESIA TRAMSITORIA QUE NO FUE REVERTIDA 



CIRCUITOS RELACIONADOS CON EL CONTROL 
DE LOS ESTIMULOS NOCICEPTIVOS. 

SP '\·B.ENDORF. 

°-o . ) 
SUBSTANCIA 
GRIS 
PERIACUEDUCTAL 

MEDULA 
OBLONGA 
ROSTRAL 

MEDULA 
ESPINAL 

' 

o..._. 

' 

SP= SUBSTANCIA P 
BENDORF= BETA-ENDORFINAS 

NT= NEUROTRANSMISORES 
NE= NOREPINEFRINA 

o....._NT 

o 

' , ' , 
'r'' 
' : 

11' 1 

.J 

LIBERACION DE UN 
TRANSMISOR 
EXCITATORIO 

IMPULSO 
INHIBITORIO 

SP 

NRM = NUCLEO DEL RAFE MAGNO 
Rgl = NUCLEO RETICULAR PARAGIGANTO­

CELULAR 

11 HT= 11- HIDROXITRIPTAMINA 
GABA = AC. GAMA-AMINOBUTIRICO 

FIGURA N°4 



COt'l l·lALOXOt·IA UM14 VEZ QUE YA SE ESTí'18LEC l O Lt1 1'H'-IHLGES IA. 

LOS PEPT l DOS OP 1 O !DES REPROOUCEt·I LA MAYOH 11-:i DE LOS EFECTOS FflRf>tACO 

LOGJCOS QUE SE OOSERl/1-:il·l COJ>J Li"\ f\OMJNISTRACJON DE LOS f\NALGESICOS NARCO­

TI COS. ES MLIY J t'lPORTr-11'-lTE L,,'-¡ Ir'1FORJ .. 1AC 101-J ACERCA DE LAS C IRCUMSTJ'\NC IAS EN 

LAS CUr'"1Ll:S ESTOS PEPTJDOS SOtJ L IBER(1DOS EM VIVO, 

HAt.J SIDO EMPLEADAS DOS ESTRt''¡TEGIAS PARfi OBTEMER LA JNFORl•tACJOM: 

ter··a) MEOiflflTE Lf1 ílOMJt~ISTR1"1ClOl·I DE f1NTflGOíllSTf\S CSPECJFJCOS DE 

LOS NARCOT ICOS, T1º1LES COMO LA NALOXONf1 O /'~1L TfiE¡.:oLOl'-IA, PHRfl REVEl~T IR 

LOS EFECTOS OUE PODRlf1f.I SER E\IOC(100S POR LOS F'EPTIOOS CUANDO sor-1 LIBERA 

DOS MEDIANTE ESTJMULOS F IS IOLOG Jcoz;' Lr1 SEGUNDA cor-is J STE EN EL MONI TO-­

REO DE LAS CO!-JCEllTl~AC J Of'.IE!:. DE LOS PEPTI DOS Ef'I S ! TIOS ESPEC IF 1 COS DEL OR 

GAMISMO BAJO CONOICIOf·JCS FISIOL.OGICflS Y P.C\TOLOGICl'"1S Cf\Cf10l1S i1HTIF1Clf\L­

MEMTE. Al•18t'1S ESTRATEG IHS HAM SIDO EMPLEf1Df"1S P11Rfl OBTEl·J~R Lfl INFORt11MCION 

ACERCA DE LO PART IC 1P1lC1 (11,J OC LOS PEPT IDOS OF' I O 1 DES EM f•IUL TI PLES PROC:E-

SOS COMO: 

Al SUPRESION DEL DOLOR. 

P.) TERMORREGULf\C J DM 

C) REGPIRACIOt·I 

D) C 1 RCULAC ION 

El COl·ITROL EMOOCR J MO 

F l PROCESOS l t-JMUfJOLOG 1 CDS 

G) COMOUCTli 

1-1) STRESS 

1 > MECANISMOS DE LIBER(iCIOf.J HtPOTALAMO-HJPOFISif\RIOS 

DURANTE f>IUCHOS Al'-IOS SE HA SOSTENIDO EL CONCEPTO DE QUE LOS OP JACEOS 

EXlBEN SU EFECTO MEOIAl·ITE TRES t<IECñNISt•toS: 

1- INH IB I ENOD LAS MEURONf-IS SENSORIALES AFERENTES PR lf•tf-1R IAS EM EL ASTA 

DORSAL DE LA MEDULA ESP l NflL • 



2- If\U·I IS JEMDO EL SISTEMA SOf.lílTOSEl-lSOf.""! lfl!... f-1FEREMTE A f /IVEL SUPRMESP !MAL. 

3- ACTIVANDO VIAS It.JHJBJTORIAS OESCEl•lDEMTES. 

LOS ESTUDIOS E/.J LOS CU1~LES SE HA flOMIMJSTRl''lUO l'l1~RCOTJCOS MEDIANTE 

f•1JCROINYECCIOf-J EN CEREOROS DE RATAS Y MONOS., HAl.J DEMOSTRADO QUE LAS AC-­

C IONES ANALGE::S ICAS ESTAN PRESENTES El·J s IT 1 os fll-.JflTOMICflMEr.JTE e JRCUNSCR I -­

TOS DEL. S ISTEf<tfl t·JERV IOSO CEf·JTRflL, fiS 1 SE Hi'1 OBSERVADO Ul-J POTEMTE EFCCTO 

ANt~LGESICO DESPUES DE LA JHYECC:IOl'I OIR!::CTt1 DE MORF lNí1 El-J L1":\ SUOSTfiNClA -

GR 1 S PER lflCUEOUCTr'"',L DEL TíiLLO CEREBRC1L, EL H1JCLEO G J GMl-JTOCELULAR DE LA 

FORMflCIOr.J RETICULAR Y f1LGUl·/r"'1S REGIOHES DEL TñLAMfJ MEDIO. ESTl1S REGIOl.JES 

DEL CEREBr~o CUE~ITi'lN CON UNA (iL Tfl OENS I OíiD DE F;ECEPTOl<:ES OP l (\CEOS. 

PEJ~T Y YMl·~~:H SUG l EREl-1 QUE LOS J.Jf1RCOT 1 COS PUEDEN IMDUC IR fU'-lf'!LGES 1f\ 

AL If"1"ERFER 1 R ESPEC IF JCf1MEl-ITE COI·! LOS Pl~OCE.SOS f,¡oc. I SEPT I VOS EM LAS AREflS 

TERMlt~11LES DE L1"1S VIMS DEL C•OL(.1!~1 '¡' ror;; OT/;:[• Lr'1Cü, AL E\/ITítR EL ACCESO 

DE LA INFORMi1C 1 ON DEL DOLOR 11 ESTRUCTUF,1·1s DEL SI STEM11 L l MG ICO QUE MODU­

LAN EL COf·10POMEMTE '1FCCTI va y MOTI Vf1C l OM DE Lfl EJ.-;p¡;:¡;: IEHC I A Al·JTE EL DOLOR 

LA PRESENCIA DE t-IEUf~ONi~S E:'·JCr.:r::-nLH·IEl'-GICñS El-~ EL S.N.c. PAf~TICIPflNOO 

ElJ LOS PROCESOS DE lf·JFORMACIOH DEL DOLOR JND IC(H·l., QUE EL DOLOR POSEE t•IECA­

N 15t<IOS ENDOGEtJOS Pí'\RA SU í\UTOCONTROL. 

EX 1 STEN DOS FUNC 1 ONES Pf'1Rfl QUE TftL MECANISMO SE LLEVE fl CABO: 

A) LA SUPRESIOl.J DEL DOLOR PUEDE SER DEBIDfl A Ul..JA INHIBICION DEL SISTEMA 

<V JAS DEL DOLOR) TOl-lICAf•:ENTE 11CTI VAS.. POS J BLEMEMTE cot,10 P1":\RTE DE UN 

S JSTEMA DE RETROfil... I MEMT11C 101.J NEGAT I\lt,. 

B) LnS MEURO/'IAS ENCEí=f'IL If<!ERG I CAS PUEDEN SEi~ ACT 1 \IAOAS El-1 FORl•tA FAS ICf\ 

POR C JERTAS COMV ICC IONES DEL MEDIO AMB IEMTE O FACTORES ENDOGEf.JOS. 

SE HA ACUMUl.ADO Uf.Ji'! GRAN CAMTIDAO DE INFORMAC ION ACERC1":\ DEL PROBABLE 

MECANISMO DE ACCION DE LOS Af.JALGESICOS MARCOTJCOS '( PEPTlOOS OPJODES. 

LOS ESTUO I OS í=FIRMACOO l M1":\M I CDS MUESTRftH UNO CORí~RELfiC 1 OM I !1PORTANTE 

ENTRE ELLOS LO QUE SUGIERE Ul·J MECANISMO DE ACCION COMUN PAl~A ESTOS 

ftGE!>ITES. 



ASJ, El../ ESTE TR1~811JO SE UTILIZARON TRES TIPOS DE AJ-IFILGESICOS OPJA-

CE05 POR VIA If.JTRA\1Er·ITRIGUL1!\R, LOS CUALES TIENEJ.J DIFERENTE ESTRUCTURA 

ESTEREOSPEC IF ICA ( F JG 5 ,6) PROP !EDADES F J S JCOQU IMJCAS , TABLt'i 112 ) 

PROPIEDADES FíiRMACOClf'JETICAS < TABL H3 ) Y POTENCIA ANALGESJCfl <TABLA U'1) 

PARA EVALUAR SU EF I CíiC 1 (\ AHTE EL DOLOR DE ET I OLOG I ft f'>tAL I ONH. 

MHTER lflL Y r':ETODOS: 

SE ESTUDIAROr./ 20 PflC IEl'JTES POf~TftOORES DE P1::iTOLOG JA or..JCOLOG ICA, NO 

NEUROLOGICf-1 El·l FASE TERMINt1L, f•1E0111t-lTE UMr1 JN1JETlGí~CIOM CLll'llCfl PROSPEC--

TIVf\, S Il·I GRUPO COl-lTROL DE CI I SENO LOHG J TUO lHi'\L. < ·rAGLt"I U5) 

LOS CRITERIOS DE If./CLUSIOH Pt1RA EL ESTUDIO FUERON LOS SlGUENTES: 

A.) PACIEhlTES PORTr'lCIORES OE Cf1MCER MO HEUROLOGICO El'1 FASE TERMINAL. 

8.) DOLOR It~COERCIBLE CO/.J FRACASO DE OTRAS MOOf'ILIDAOES TERAPEUTICAS. 

C.) SOBREVIOA PROBrtGLE OC TRES MESES. 

LOS CRITERIOS DE E:.:CLUSION PARA ESTE ESTUDIO FUEROf•f: 

A.) MEJORIA El.J LA E!<PECTí1TlVfl DE VJOA. 

B.) APARJCION DE ENFERMEOftDES COl.JCOMITAr.JTES, MO RELACIOMADftS CON LA 

PATOLOG l 1~ DE FOl'IOO. 

C.) lf-tCAPACIDi"tO TECNICA PARA LA If>1PLANTACION DE LA CANULA A NIVEL 

lNTRAVENTRICULAR. 

SE DETERMINO EL DIAGNOSTICO Y LOCALI2ACIOt•l DEL CAl-ICER, EL TIPO, 

OISTRJBUCJOM OURACION Y RITMO DEL DOLOR, LA TERAPEUTICA PREVIAMENTE 

ADMINISTRADA Y LA POSIBLE SOBREVIDA C CUESTIONARIO DE WINSCONSIN>. 

AOEt<IAS SE RE:ALIZARON ESTUDIOS DE LABORftTORIO Y GABIMETE PREOPERATORIOS 



CITRATO DE FENTANYL : 

CH2COOH 
1 

CH3CH2 coN--QN-CH2CH2@' HO- e -COOH 
.Á I 1 1 igJ CH2COOH 

C22 H 28 N20 Ce He 07 

PH: 4-7.5 

SULFATO DE MORFINA 

' 
CH2 

·H2 504 •5H2 O 

l Cl7 Hl9 N03l 2 H2 504 5H20 

.PH : 2.5 - 6.0 

FIGURA N°5 



MEPERIDINA 

CH3 
1 

N o •HCI 

~COOC2H3 

PH.: 3.5-6.0 

.1 

FIGURA N°6 



PROPIEDÁDES FISICOQUIMICAS DE LOS OPIACEOS 

·DROGA PKA FRACCION LIBRE FRACCION IONIZADA COEFICIENTE 
EN PLASMA 1°/ol A UN PH DE7.41°/•l DE PARTICION 

C LIPIDOS:AOUAI 

MORFINA 7.9/9.4 70 24/I 1.4 

MEPERIDINA e.e 33 e 40 

FENTANYL 8.2 17 10 950 

TABLANº 2 



, 

PROPIEDADES FARMACOCINETICAS DE LOS OPIACEOS 

DROGA DISTRIBUCION E:LIMINACION VIDA MEDIA ESTABILIDAD RANGO 
TERAPEUTICO 

( MIN l ( HRS 1 l l. / K13 l VDss ! Nt'llML) 

MORFINA 2 3 0.3 3 15-100 

MEPERIDINA 7 4 0.7 4 300-1500 

FENTANYL 2 4 0.6 4 2 - 25 

TABLANº 3 



POTENCIA ANALGESICA RELATIVA Y MARGENES DE 
SEGURIDAD DE VARIOS NARCOTICOS EN ANIMALES 

MEDICAMENTO 

MEPERIDINA 

MORFINA 

FENTANYL 

, 

POTENCIA EN RELACION 
A LA MORFINA 

1/3 

125 

ED 60 
1 MG/KGI 

0.45 

0.15 

0.001 

MARGEN DE 
SEGURIDAD 
lLD!IOIEDSAI 

2.2 

66.7 

400 

TABLA N°4 
. ·~·: 

·-, -. _.·. 

;·. ~-- '/'-



DX ONCOLOGICO DE PACIENTES CON DOLOR 
INCOERCIBLE 

CA PULMONAR 

CA MAMARIO 

CA e.u. 
CA PROSTATA 

1 
CA HUMERO 

CA PANCREAS 

CA ESTOMAGO 

N•DE PACIENTES 
4 

4 

5 

2 

2 

2 

- . 

HECMR 

TABLANº 5 
lo 

. .. ·--



OE RUTJMA, A0Ef•1MS DE TAC DE CR11t~EO .; PARA V1'1LORAR TAMANO VENTRICULAR). 

ASJ, BAJO ANESTESIA GEHERAL SE COLOCO EL RESERVOHJO OE:Bf\JO DEL TE-

00 SUBGALEAL A NIVEL FRONTAL DERECHO, Y SE CONECTO A Uf·J CATETER QUE, IN­

TROOUCIOO A TRE'IEZ DE UN TREPAt•lO PRECOROl-'HL, OUEDf1NOO DEl'ITRO DEL VEl-.ITRI­

CULO L(1TERAL DERECHO, 1MMED1 ATí-1MEMTE f1RR l 8(1 DEL AGUJEl;:Q DE MONRO. \ CON 

CORROBORl1Ct OM MEO IAMTE NEUMOVEMTR l CULOGRflF I 1:1 TRAMSOPERflTOR I1:i) • 

LA MEOICION DEL DOLOR SE REftL!ZO UT!LJZflMOO COMO INSTRUMEMTOt 

"Lfl ESCALi1 VISUAL AHALOGi:i" '( "LA ESCALA POl:(CENTUAL SUBJETIVfl'', LAS CUAL.ES 

O JERON LA GR(lOUAC 1 ON COMVEl-IC IOl·JAL DE MEJOR JA DEL DOLOR. 

A.) E;~CELEl..JTE: DEL 80 f1L 100~; DE OISMil':UCION DEL l:JOLOR. 

B. ) BUEMA: DEL 40 flL e.ox DE DI ~MJNUC l ON DEL DOLOR. 

C.) REGUL.11R: DEL 2CI f1L 40:·: DE DI'.:-Mil·JUCIOM DEL DOLOR. 

O.) F08REI MEMO?:· OEL 20;·: DE DJSMH·IUCIOf·l DEL DOLOR. 

FUEROI~ Ef~PLEADO~; TRES MEO ICilMEl·JTOS DE l•l,11..JERJi 11LE1:iTOR Jfl: 

l•IORFIT·IA, FEt•ITANYL Y MCPERIOJNA; P03TEF~IOR (1 Lt=1 ADMIMISTRACION DE 

DE MEDICAMEMTOS , SE REGISTl~O EL TICMPO C•E LflTENClfl Y DURACION DE LA 

Atli1LGESJ1'1, Lf'I C1:iLt0110 DE LA MJSMt1 Y !:-US EFECTOS COLf1TER1'1LES. 

LOS MEO 1Cí1MEMTOS FUERON O J LU l DOS EN SOLUC l ON F JS IOLOG lCA , MEO It~NTE 

TECf-.IJCA ESTERIL, "'!' EN FORr•tA EQUIPOTENCIHL DE LA SJGUCNTE 1•1ANERH. 

A.) MORF JM;:'.\t 1 mg/ml. 

B.) FENTANYL:o.001m:;:i ... ·m1. 

C.) MEPER10INA: 10 m9/ml. 

L(1S PERSOf·IAS RESPOJ.JSABLES DE Lf.1 APL I CAC J OH DEL MEO ¡cf\MENTO ÑL Pil--

C JEMTE A IJIVEL DOMICILIARIO, FUEROl·i 110lESTRADf1S F;ESPECTO fl LAS CONDICIO-

NES DE ASEPSlfi,. fHITISEPSJA,. Y TEC~IICA (1DECUAOH DE flPLICACION. <FIG tt 

7 ,8 y 9) 

DE LOS 20 PACIE:NTES,. OCHO FUEROH TRf\TflOOS MED IAl·lTE ROlolJNISTBACIOM OE 

T•lORF It../1':'!, 7 COf·J FEf../T1~MYL Y 5 COl-.1 MEPER 1011..JA. MUEVE PRESENTABAN DOLOR 



FIGURANº 7 



'1'11¡~ . -_,.._ .. ·· 1--·~ .. · .. l~ " ;: . ·: 
1i ... • .. 

FIGURANº 8 





CALIFICADO COMO VISCERAL ·,· OMCE COMO SOMATJCO, LA EDflO MIMll•1f'I FUE DE 

1 9 AMOS Y LA MflX 1 MA DE 72 , COM UM PROJ1IED 1 O OE 4 7 ANOS. t..ZUEVE FUEf\ON -

DEL SEXO tclf'ISCULIMO Y Of.lCE DEL FE1'1ENIHO, 

EL TIEl•tF'O DE IMICIO DEL DOLOR FUE DE UN MES COMO MINIMO , NUEVE 

COMO Mf\:.:IMO, TEt.JIEf·IDO U/.J PROMEDIO DE 3 MESES. 

TODOS LOS PACIENTES Ht'.:\8 I{)M REC IB I 00 TEF:t1PEUT 1 CA 01<:1,L O PfiREl·lTERHL.. 

1"\ BASE DE í1l>Jí-iLGI:SICOS tlCI llill~COTJCOS '( EM DCrtSIDr'lES DE f1N:,LGf:..S.lCOS Nl'IH-

COTICOS ( \IGR. N11LE3UF ¡¡,:,.:¡). 5 PAC IE/.ITES Hfl!? IEí-1 ncc 18 IDO COMO "IH(I Tf\MICMTO 

COAOYUV(\l'JTE DE"I. OCll.01'~ P.f!O I OTEF:f-tP I A ; 2 1'1CUPUHTUH:I~ 'l 1 ELECTí..:OEST lMULAC 1 ON. 

A Lf'l APLICf-.LlOil DEL RESCR\!ORIO F~E DE 1 SEl•ltif·J¡~ n 6 f·!f:SES, cor..¡ UM PRO--

t•:COIO DE 8.2 r·r:scs. 

Lf'S cot lS I DERflC 1 OHt::S CT I CflS F't1RH ESTE TF:i'"l8AJO FUEt-.:otu 

r"\.' POR TRl1TARSE DE UM METOOO ll-lVí1SI\.'O, y DE PfiCIENTES surRIEl'iOO DE DOLOR 

NO SE t MCLUi'O Ul-.l GRUPO COl-.lTROL. 

8. > POR SER Uf'.I PROCEDIMIEMTO QUE REQUIERE DE PUNCIONES l•IULTIPLES A UN -

IMPLANTE EM CONTACTO COM LIGUIDO CEFALORRflQUIOEO, SE UTILIZO SOLO 
'• 

Ef·J P(ICIEtITEO COJ-1 Uf·l rROHOSTICO DE VlDf\ flPRü:-:Il·tflDO DE 3 MESES, OE 

(lCUEROO A LA VALORACIOH PREVIHMEHTE l\EALI2f\Dí1 POR EL SERVICIO DE ON-

COLOGIA. 



RESULTODOS 

CADA Uf-JO OE LOS OPIACEOS TUVO DJFEREMTE Lf-lTENCIA Y DIFERENTE TIEM-

PO DE DURACION DEL EFECTO ANflLGESICO ( TABLA U6):EL EFECTO FUE MEDIDO -

MEDJAMTE LA CSCl'I(.() PORCENTU(1L SUBJETIVAJ SIENDO l•lftYOR EL Po1;:cEl·JTf1JE DE 

MEJORIA PAl?A EL DOLOR VISCERf1L. CON LA f1DMlMISTRf1CIOM DE MORF IJ·JA tPROMEOlO 

DE so~-=) (GRAFICAS u 1,2,3). 

Lfl f'.IEPERIDit-lr'I OEl·1ClSTRO SOLO ur1 607.; LlEL PHOf·IEDIO DE HEJOHIH Fflf;,:A --

cur1LOUIER TIPO DE DOLOR ..:c~RflF ICH tl•1) ·1· LOS EFECTOS SECUf'J!Ji'\R ros OBSERVA--

DOS (TABLA llí') COM Lr"'l f1DMIHISTRi'1CIOJI DE LCIS OIFEHEl·ITES OFlflCEOS, SOLO --

FUE r IE:CESAR Jo DESCClf·lTJ f·!LIAí<' EL l·~EO l cr:1HEI rro E:M Ul'I F'i"''IC JEHTE :ME:PER 10 IN11) 

DEDJOO f1 JfITOLER11t,lC:It'"i DEL MISMO>. 

OISCUSIQM1 

SE HA OBTENIDO UN COr-ITROL SflTlSFflCTORIO DEL DOLOR INCOERCIBLE EN 

2e PACIENTES CON CANCER EN ETt1P11 TER.Mit·lríL, l•IEOJA/·jTE Lf1 AOMINISTRflCION 

DE 3 DIFEREMTES TIPOS DE OPIACEOS < MORFJJ·IR, FENTANYL Y MEPERIDif'lf\) AL 

L IGIU IDO CEFflLORRRQU l DEO DE LOS VEí-iTR I CULOS LATERALES, UT l L IZAl-00 Ul'1 RE-

SERVORIO Y CNTETER VENTRICULAR. 

Lf.t t::iPLICflCIOl.J DE MICROOOSIS OE OPIACEOS FUE SUFICIENTE Y EFECTIVA 

PARA OCUPAR LOS RECEPTORES Pf\RAVEMTRJCULARES Y SUPRIMIR EL DOLOR, SIN -

AFECCIOM DE f'llNGUNA OTRA MODflLIOAD SENSORIAL, NI OEPRESIQl'j RESPIRATORIA 

SECllMOflR I A. 

LA ?<10RFINA SIGUE OCUPAMOO UN LUGAR PREPONDERAMTE E/\I LO QUE: CONCJER-

f'ZE A ESTEREOESPEC I F I C I iJi\D, OCUPANDO PR I NC I F't''ILME/\JTE LOS RECEPTORES "MU 11 

·y "KAPPA", Y POR LO TANTO, OBTEl,IIE1'1Ll0 Ul-1 EFECTO TERAPEUTICO FAVORABLE. 

TODOS LOS P(IC I ENTES FUERON Mflf..JEJ1::ioos COMO E:·: TERNOS, UT ll.IZFINOO UN 



METOOO SENCILLO DE AOMl NtSTRf\C IOl-1 DEL FflRMACO QUE SUS PROP l OS Ff\MIL IARES 

PODlAN EFECTUAR. 

EL Pr.:oXIMO Pf\SO Cll ESTE PROCEDIMIENTO QUE OEFIMlTIVAMEMTE ABRE UN 

NUEVO CAf.IIHO EM EL MñHEJO DEL DOLOR , SERM EL EMPLEO DE BOl•18(1S MlCROlM-­

YECTORAS IMPLf'IMTABl.ES '!' TELEPí<:OGRf\MADAS. 



DOLOR INCOERCIBLE 

RESULTADOS DE LA APLICACION INTRAVENTRICULAR DE 
OPIACEOS EN PACIENTES ONCOLOGICOS 

OPIACEO EXCELENTE BUENO REGULAR 

1 ' 

MORFINA 6 

FENTANYL 2 4 

MEPERIDINA o 3 

TABLA Nº4 

MALO 

o 

o 

HECMR 

- - ' 



LATENCIA Y DUAACION DE LOS 3 OPIACEOS 
ADMINISTAAÓOS INTRAVENTRICULARMENTE 

. MORFINA FENTANYL MEPERIDINA 

LATENCIA X· -3 mln 10 mln 1 a mln 

DURACION DE 
EFECTO 18 horas. 7.& horas e horas 
ANALGESICO 

x . .. 

H""'"'" 
TABLA N•e 

- .. 

. ·-·. 

' - ., ._. - ~ ' 



A~LGESIA 

100 

80 

60 

º/o 

40 

20 

MORFINA l'ENTANYL 

PORCENTAJE PROMEDIO DE ANALGESIA 

OPIACEO 
INTRAVENTRICULAR 

GRAFICA Nº 1 



ANALGESIA 

o/o 

100 

80 

60 

40 

20 

2 3 4 5 6 7 8 PACIENTE N• -
PORCENTAJE PROMEDIO DE ANALGESIA CON LA 
ADMINISTRACION INTRAVENTRICULAR DE MORFINA. 

GRAFICA Nº 2 

1 
' 
1~ 
¡ 

' ' 1 
1 

1 . ¡ 

1 
1 

1 
1 

1 

1 

1 
1 

1 



ANALGESIA 

100 

60 

60 
º/o 

40 

20 

9 10 11 13 14 15 PACIENTE Nº 
w 

PORCENTAJE PROMEDIO DE ANALGESIA CON LA 
ADMINISTRACION INTRAVENTRICULAR DE FENTANYL 

GRAFICA N°3 



ANALGESIA' 

100 

80 

eo 
º/• 

40 

20 

16 17 18 19 20 PACIENTE: N• 

PORCENTAJE PROMEDIO DE ANALGESIA CON LA 
ADMINISTRACION INTRAVENTRICULAR DE MEPERIDINA. 

GRAFICANº4 

~ 
i 



EFECTOS COLATERALES A LA ADMINISTRACION 
DE OPIACEOS INTRAVENTRICULARES. 

MORFINA FENTANYL MEPERIDINA 
Nº PACIENTES NºPACIENTES N"PACIENTES 

SOMNOLENCIA 1 4 1 SOMNOLENCIA 131 · SOMNOLENCIA 141 -
NAUSEA 14 1 NAUSEA 12) NAUSEA 14.1 

VOMITO 12 1 PRURITO l&I VOM11'0 . 141 

EUFORIA 11 1 CEFALEA 131 PALIDEZ ' 12 1 

DIAFORESIS 131 

VISION BORROSA 111 

ILUSIONES 111 

HIPOTl!NSION 
" 1 
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