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directa o indirectamente, con lucro, de cualquiera de los contenidos, imagenes, formas, indices y demas expresiones formales que formen parte del mismo, incluyendo la
modificacidn o insercidn de textos o logotipos.

Debe ser citado como: Diagnéstico y tratamiento médico del dolor por neuropatia periférica diabética en adultos en el primer nivel de
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Profesionales de la

Medicina Interna, Endocrinologfa, Doctorado en Ciencias Médicas

salud
Clasificacién de la  |CIE-10: EQO-EQ0 Enfermedades endocrinas, nutricionales y metabdlicas
enfermedad E10-E14.4 Neuropatia diabética periférica dolorosa

Categoria de la guia

Primer nivel de atencién. Evaluacion. Diagndstico y tamizaje. Tratamiento

Usuarios potenciales

Departamentos de Salud Piblica. Nutriélogos. Enfermeras generales. Enfermeras especializadas. Estudiantes. Hospitales. Investigadores. Médicos|
especialistas. Médicos generales. Médicos familiares. Organizaciones orientadas a enfermos. Paramédicos. Paramédicos técnicos en urgencias|
Personal de laboratorio clinico. Personal técnico de estudios de gabinete. Planificadores de servicios de salud. Proveedores de servicios de salud,
[Técnicos en enfermeria. Trabajadores sociales

Tipo de organizacién
desarrolladora

Gobierno Federal: Secretarfa de Salud
Institutos Nacionales de Salud: Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién Salvador Zubiran

Poblacién blanco

Adulto (mayor de 18 afios de edad). Mediana edad, de 45 a 64 afios. Adultos mayores, de 65 a 79 afios. Adultos mayores, de 80 afios 0 més.
Hombre. Mujer

Fuente de
financiamiento /
Patrocinador

Gobierno Federal: Secretarfa de Salud
Institutos Nacionales de Salud: Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran

Intervenciones y
actividades
consideradas

89.06 Consulta descrita como limitada

89.07 Consulta descrita como global

89.08 Otra consulta

89.09 Consulta no especificada de otra manera
89.7X Reconocimiento médico general

89.61 Monitorizacidn de presidn arterial sistémica
89.13 Examen neuroldgico

CIED:

89.01 Entrevista y evaluacion, descritas como breves

89.02 Entrevista y evaluacion, descritas como limitadas

89.03 Entrevista y evaluacién, descritas como globales

89.04 Otra entrevista y evaluacién

89.05 Entrevista y evaluacion diagndsticas, no especificadas de otra
manera

Impacto esperado en la
salud

Incremento en el diagndstico temprano de la neuropatfa diabética dolorosa (NDD) en el primer nivel de atencién
Inicio del tratamiento oportuno de la NDD para disminuir los sintomas y mejorar la calidad de vida del enfermo
Diminucién de las complicaciones relacionadas con la NDD

IAumento en la esperanza de vida de los pacientes con diabetes mellitus y NDD

Mejora de calidad de vida de los pacientes con diabetes mellitus y NDD

Metodologia de
actualizacion

Evaluacion de la guia a actualizar con el instrumento AGREE I, ratificacidn o rectificacion de las preguntas a responder y conversién a preguntas|
clinicas estructuradas, blsqueda y revisién sistematica de la literatura: recuperacién de gufas internacionales o metaanalisis, o ensayos clinicos
aleatorizados o estudios de cohorte publicados que den respuesta a las preguntas planteadas, de los cuales se seleccionaran las fuentes con|
mayor puntaje obtenido, en la evaluacién de su metodologia, las de mayor nivel en cuanto a gradacién de evidencias y recomendaciones de|
lacuerdo con la escala

Método de integracién

Métodos empleados para colectar y seleccionar evidencia
Protocolo sistematizado de busqueda: algoritmo de blsqueda reproducible en bases de datos electrdnicas, en centros elaboradores o
compiladores de gufas, de revisiones sistematicas, metaanalisis, en sitios Web especializados. Blisqueda manual de la literatura. Elaborado en el
Departamento de informacién bibliografica y biblioteca del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran, por Lic|
Deyanira Lima Cadena
Nimero de fuentes documentales totales: 20
Guias de Practica Clinica: 3
Revisiones sistematicas: 10
Ensayos controlados aleatorizados: 4
Estudios epidemiolégicos: 1
Reportes de casos: 2
Otras fuentes seleccionadas: O

Método de validacion
de la GPC actualizada

\Validacidn por pares clinicos
\Validacién del protocolo de bisqueda: Lic. José Antonio Mendoza Guerrero, Hospital General de México
\Validacidn de la guia: Dra. Sandra lliana Rodriguez Carranza, del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricidn Salvador Zubirdn

Conflicto de interés

[Todos los miembros del grupo de trabajo han declarado la ausencia de conflictos de interés

Registro

5S-010-08

Actualizacion

Fecha de publicacién de la actualizacién: 12/ Diciembre/ 2013. Esta guia sera actualizada nuevamente cuando exista evidencia que asi Ig

determine o de manera programada, a los 3 a 5 afios posteriores a la publicacion de la actualizacion

PARA MAYOR INFORMAC

10N ACERCA DE LOS ASPECTOS METODOLOGICOS EMPLEADOS EN LA CONSTRUCCION DE ESTA GUIA SE PUEDE CONTACTAR AL CENETEC A TRAVES

DEL PORTAL: WWW.CEHEtEC.gOb.mX
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1. ;Cémo se define a la neuropatia diabética dolorosa (NDD)?

2. ;Cuales son los factores de riesgo asociados al desarrollo de NDD?
3. ;Como se clasifica la NDD?
4. ;Cuales son los principales estudios diagnésticos para la NDD?

5.¢Cudl es la utilidad de los estudios paraclinicos (velocidad de conduccién nerviosa y potenciales
evocados somatosensoriales) para el diagndstico de NDD?

6. ;Cuales son las opciones terapéuticas para la NDD?

7. ;Cual es la utilidad de los antidepresivos triciclicos en el manejo de la NDD?

8. (Cudl es la utilidad de los inhibidores de recaptura de serotonina en el manejo de la NDD?

9. ;Cual es la utilidad de los antiepilépticos en el manejo de la NDD?

10. ;Cual es la utilidad de los opioides y derivados de morfina solos o combinados en el manejo de la NDD?
11. ;Existen otras terapias para el manejo de la NDD?

12. ;Qué pacientes con NDD deben ser referidos con el especialista?

13. ;Cuales son las complicaciones relacionadas con la NDD?

14. ;Qué tipo de medidas de rehabilitacion deben realizarse en los pacientes con NDD?
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La diabetes mellitus es una enfermedad de alta prevalencia en la poblacién mexicana y se calcula que hasta
8% puede estar afectado, lo que provoca un alto impacto en la morbilidad y la mortalidad en la poblacién,
pues ademas de ser la principal causa de muerte en la poblacién mexicana (se calcula que mas de 60% de
las enfermedades cardiovasculares son causadas directa o indirectamente por ésta), la diabetes mellitus
(DM) es una enfermedad crénica que provoca diversos grados de incapacidad parcial o total en los
enfermos afectados. La neuropatia periférica dolorosa es una forma de dolor crénico que afecta a los
enfermos con diabetes mellitus, y puede manifestarse como mononeuropatia o polineuropatia. Sus
consecuencias van desde el dolor que llega a ser incapacitante, hasta estar directamente involucrada con el
desarrollo de amputaciones de extremidades inferiores, una de las consecuencias mas graves de la
enfermedad.

La neuropatia diabética dolorosa (NDD) afecta hasta a 30% de pacientes con diabetes mellitus (Argoff,
2006; Boulton, 2005; Bril, 2012; Callagham, 2012; Carroll, 2008). Los datos epidemioldgicos indican
que la prevalencia de NDD es mayor en diabetes mellitus tipo 2 que en diabetes mellitus tipo 1 (Argoff,
2006) y se detecta hasta en 6% de pacientes con diagndstico inicial de diabetes mellitus (Argoff, 2006;
Carroll 2008), con una prevalencia que se incrementa hasta el 30% sefialado, de acuerdo con el tiempo de
progresion de la diabetes mellitus, sobre todo a partir de los 10 anos de evolucién.

En el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién Salvador Zubiran (INCMNSZ), los pacientes
adultos con diabetes mellitus tipo 2 (DM2) tienen en promedio 55 afos de edad, predominan las mujeres
y la duracién promedio de la enfermedad es de 12 anos. Es dificil establecer la prevalencia de la
polineuropatia, pero se acepta que es la complicacién mas comin y afecta hasta al 60% de los pacientes
diabéticos del INCMNSZ, lo que concuerda con la prevalencia del pais (Lehrman, 2007; Rull, 2005).

Esta guia tiene como finalidad establecer los parametros para el diagndstico y tratamiento médico del
dolor por neuropatia diabética, lo que sera de importancia para crear un marco de referencia nacional de
informacion actualizada sobre esta grave complicacion de la diabetes mellitus.
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En la presente actualizacion del afio 2013 se ha realizado una revisién de la bibliografia, con una consulta
de las guias de practica clinica elaboradas por otros grupos de trabajo durante los dltimos afos (Bril 2011;
Quann, 2008; Sadosky, 2013). Si bien no existen importantes cambios en el tratamiento, se han incluido
también opciones no farmacoldgicas para el manejo de la neuropatia diabética dolorosa.

A continuacion se describen las actualizaciones mas relevantes:

1. ElTitulo de la Guia de Practica Clinica:
¢ Se mantuvo el titulo de la GPC
2. Las Preguntas a Responder:
e Se conservaron las mismas preguntas, salvo la pregunta 11 que incluye el término
“terapias no farmacoldgicas” en el tratamiento de la neuropatia diabética dolorosa
3. Las Evidencias y Recomendaciones:
e Promocion de la salud
e Prevencion
e Diagnéstico
e Tratamiento
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La Guia de Practica Clinica Diagndstico y tratamiento médico del dolor por neuropatia periférica
diabética en adultos en el primer nivel de atencion forma parte de las guias que integraran el Catalogo
Maestro de Guias de Practica Clinica, el cual se instrumentara a través del Programa de Accién Especifico:
Desarrollo de Guias de Practica Clinica, de acuerdo con las estrategias y lineas de accién que considera el
Programa Nacional de Salud 2007-2012.

La finalidad de este catalogo es establecer un referente nacional para orientar la toma de decisiones
clinicas basadas en recomendaciones sustentadas en la mejor evidencia disponible.

Esta guia pone a disposicion del personal del primer nivel de atencion las recomendaciones basadas en la
mejor evidencia disponible con la intencion de estandarizar las acciones nacionales acerca de:

e Evaluacidn inicial, diagnéstico y atencién de primer contacto de pacientes con neuropatia diabética
dolorosa (NDD)

e Acciones especificas de tratamiento médico inicial

® Acciones especificas de referencia y medidas de rehabilitacion

Lo anterior favorecera la mejora en la efectividad, seguridad y calidad de la atenciéon médica,

contribuyendo de esta manera al bienestar de las personas y de las comunidades, que constituye el
objetivo central y la razon de ser de los servicios de salud.
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Una definicidn de la neuropatia diabética (CIE X: enfermedades endocrinas, nutricionales y metabdlicas
[EO0-E35]: Neuropatia diabética periférica dolorosa [E10-E14.4]) esta dada por la presencia de sintomas
y signos de disfuncion del nervio periférico en pacientes con diabetes mellitus después de la exclusion de
otras causas (Boulton AJM, 2005); en términos practicos, suele considerarse este diagnéstico ante la
presencia de dos o mas signos anormales en la funcién del sistema nervioso periférico.

La neuropatia diabética puede ser predominantemente somatica o autondmica. La primera, a su vez, puede
ser sensitiva o motora. La neuropatia diabética dolorosa es una forma clinica de la neuropatia sensitiva.

La neuropatia diabética se clasifica en varios sindromes, cada uno con un patrén distintivo de compromiso
de los nervios periféricos. Es comun que coexistan varios sindromes al mismo tiempo, en el momento del
diagnostico, o sobre todo que éstos se sucedan a lo largo del tiempo, uno tras otro, en un mismo paciente,
siendo comdn, para la variante sensitiva, la secuencia: hiperestesia, hipoestesia y anestesia. También suele
ocurrir que los sintomas y signos muestren una “marcha” ascendente: primero distal y luego con afeccion
agregada cada vez mas proximal también. La NDD puede manifestarse como dolor con los matices:
quemante, cortante, con sensaciones eléctricas anormales (“calambres”), con sensacién de frio, de
compresion, o hiperalgesia, de presentacion predominantemente nocturna.

11
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Las recomendaciones senaladas en esta guia son producto del analisis de las fuentes de informacion
obtenidas mediante el modelo de revision sistematica de la literatura. La presentacion de la evidencia y las
recomendaciones expresadas en las guias y demas documentos seleccionados corresponde a la informacién
disponible organizada segun criterios relacionados con las caracteristicas cuantitativas, cualitativas, de
diseno y tipo de resultados de los estudios que las originaron.

Las evidencias y recomendaciones provenientes de las GPC utilizadas como documento base se gradaron
de acuerdo a la escala original utilizada por cada una. En caso de evidencias y recomendaciones

desarrolladas a partir de otro tipo de estudios, los autores utilizaron la escala del NICE.

Simbolos empleados en las tablas de Evidencias y Recomendaciones de esta guia:

EviDENCIA

RECOMENDACION

PUNTO DE BUENA PRACTICA

12
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Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado
: 1+
Los factores de riesgo para el desarrollo de NDD son: NICE

niveles elevados de hemoglobina glucosilada (HbA;) que
reflejan el grado de control de la glucemia en el largo plazo;
el tabaquismo, la hipertension arterial, la obesidad, la
hipertrigliceridemia y la hipercolesterolemia. El sexo
femenino, la edad avanzada, un incremento en la
circunferencia de la cadera y la enfermedad arterial
periférica son otros factores de riesgo que favorecen el
desarrollo de la NDD.

Jensen, 2006

1++
NICE
Rosas, 2010

El médico de primer nivel debe sospechar la presencia de
neuropatia diabética en todo paciente diabético que
presente, en el cuidadoso examen fisico de los pies (sin
calzado, sin calcetines ni medias), dos o mas sintomas o
signos que incluyan dolor o alteraciones en la sensibilidad,
distales y simétricos, de predominio en miembros inferiores
(pies), particularmente cuando éstos muestran una
localizacién ascendente.

Punto de buena practica

Dos variantes generales de la neuropatia diabética pueden
llegar a distinguirse por las siguientes caracteristicas:

complicacion
es diabéticas

Variante Sensorial Croénica, sensorio-
aguda motora
Inicio Relativamente Gradual, insidioso
rapido
Sintomas Dolor Dolor quemante,
neurolégicos quemante parestesias,
intenso, ardor entumecimiento
Intensidad +++ Oa+
Otras Raro Mas frecuente

Evolucion “Recuperacion | Intermitente durante
"en el anos; riesgo de ulceras
transcurso de en los pies
12 meses

Fuente: Boulton AJM. Clin Diab 2005

2++
NICE
Boulton, 2005
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Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado
En los pacientes con dolor neuropatico, los hallazgos B
anormales de la sensibilidad deben ser NICE

neuroanatéomicamente ldgicos, compatibles con un sitio | Cruccu, 2009
definido de lesion.

El examen neuroldgico debe incluir la evaluacién motora,

sensorial y autondémica, con el fin de detectar todos los A

signos de disfuncién neuroldgica presentes. Se recomienda NICE

registrar los hallazgos sobre un diagrama de los territorios | Rosas, 2010

de distribucién sensorial sobre la piel (anterior y posterior).

Para este examen se utilizan instrumentos sencillos:

® Una torunda de algoddn seca (fibras af, tacto)

® Un palillo de dientes de madera (fibras a6, dolor, fino)
o similar

e Un objeto frio y otro caliente (pueden ser pequefios
rodillos metélicos o similar; fibras ad, frio; fibras C,
calor)

e Un diapasdn de 128 Hz (fibras ap, vibracién)

Los requerimientos minimos para el diagndstico de la NDD 3
son la historia de dolor vy la corroboracién de los sintomas NICE
mediante un cuestionario adecuadamente validado, | Argoff, 2006
preferentemente usando una escala numérica, ya que la

escala visual analoga es menos reproducible.

Debe llevarse a cabo la exploracion neuroldgica con énfasis

en el examen sensitivo. La evidencia de neuropatia sensitiva NféE

en el area dolorosa sera consistente con la presencia del
diagnéstico de NDD. Zelman, 2005
Un cuestionario breve de dolor para NDD ha sido validado
(Brief Pain Inventory for Diabetic Peripheral Neuropathy) y
utiliza cuatro items para determinar la intensidad del dolor
(el peor dolor, el dolor mas leve, el dolor promedio y el
dolor actual), ademas de siete items para establecer la
interferencia con actividades de la vida diaria (actividad
general, estado de animo, aptitud para caminar, trabajo
normal, relaciones con otros, sueno y disfrute de la vida).
Cada pregunta utiliza una escala de 11 niveles de
intensidad, O= no dolor y 10= efecto incapacitante (el cero
es también un nivel de intensidad, el nulo). Interroga a los
pacientes acerca del dolor en las ultimas 24 horas. Un
puntaje de O a 3 sugiere dolor leve; 4 a 6, moderado, y mas
de 7, dolor grave con compromiso en la calidad de vida.

1++
NICE
Rosas, 2010

14




DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO MEDICO DEL DOLOR POR NEUROPATIA

Otras escalas validadas para la evaluacién clinica de la 2++
neuropatia diabética, mediante preguntas formuladas en NICE
cuestionarios, son: Cruccu, 2009

e El cuestionario de dolor neuropatico (Neuropathic Pain
Questionnaire, NPQ)
e El cuestionario ID Pain

e El cuestionario PainDETECT, para el dolor lumbar

Escalas también validadas, que utilizan cuestionarios vy

hallazgos en el examen fisico, incluyen:

e La escala de evaluacion de sintomas vy signos
neuropaticos de Leeds (Leeds Assessment of
Neuropathic Symptoms and Signs, LANSS)

e Elinstrumento Dolor Neuropatico en Cuatro Preguntas
(Douleur Neuropathique en 4 Questions, DN4)

La escala para la evaluacion del dolor StEP (Standardized 2+
Evaluation of Pain), construida con base en el NICE
conocimiento sobre los diferentes mecanismos que generan | Scholz, 2009
dolor y que se reflejan en distintos fenotipos dolorosos,
puede ayudar a distinguir una neuropatia dolorosa de otras
causas de dolor. Esta escala utiliza preguntas de
cuestionario y hallazgos en la exploracion fisica.

15
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Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado
El manejo inicial incluye mejoria en el estilo de vida, B
control glucémico y tratamiento farmacoldgico. Se debe NICE

tratar todo padecimiento que produzca dano
macrovascular, especificamente la hipertension arterial,
la dislipidemia, la obesidad y el tabaquismo.

Ademas, se recomienda el manejo de la depresion, la
ansiedad y el insomnio.

Se debe hacer énfasis en modificaciones en el estilo de
vida, seguimiento de la dieta para diabético y un
programa de ejercicio que mejore el flujo sanguineo
arterial, sobre todo en extremidades inferiores.

Boulton, 2005

La percepcion del dolor mejora con un programa a largo
plazo de estos dos aspectos: dieta y ejercicio.

1+
NICE
Jensen, 2006

La exploracion fisica de estos pacientes puede ser
completamente normal al inicio de la enfermedad.
Posteriormente, se puede despertar dolor con un
estimulo poco nocivo (hiperalgesia, alodinia), puede
encontrarse  un  examen motor normal v,
ocasionalmente, discreta disminucion del reflejo aquileo.

3
NICE
Argoff, 2006

En el tratamiento de esta condicion es muy importante
el control glucémico vy, adicionalmente, es necesario el
manejo con medicamentos especificos para la
neuropatia y el dolor. La historia natural de la NDD
aguda es muy diferente a la forma crénica, debido a que
su inicio puede ser agudo o subagudo y los sintomas
graves se resuelven en 12 meses con el manejo médico
adecuado.

C
NICE
Argoff, 2006

La NDD crénica es la forma de neuropatia mas
frecuente. Mas de 50% de los pacientes con diabetes
mellitus puede presentar dolor, y en 10% a 20% de los
casos es tan intenso que requiere tratamiento médico.
La exploracion clinica revela una pérdida sensitiva con
distribucion en calcetin. En casos mas graves puede
afectar regiones superiores, con disminucion de los
reflejos aquileos.

3
NICE
Argoff, 2006
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Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado
El escrutinio de los sintomas se puede recabar con un 2++
cuestionario simple, pero existen otros instrumentos NICE

que pueden explorar el impacto de la neuropatia en la | Boulton, 2005
calidad de vida (Modified Neuropathy Disability Score,
NSD). El NSD puede ser utilizado en la clinica y toma 1
0 2 minutos completarlo. La calificacién maxima es 10,
lo que se traduce como una pérdida de todas las
modalidades de sensibilidad y ausencia de arcos reflejos.
En un estudio se aprecié que un NSD mayor de 6 se
asoci6é con un riesgo elevado de ulceraciones en el pie,
por la ausencia de sensibilidad.

Lo que traduce el NSD es un mayor riesgo de ulceracion
y amputacion, cuando predomina la hipoestesia o la
anestesia, es decir, cuando (ya) no hay dolor.

Se debe realizar exploracion neurolégica completa en Punto de buena practica
todo paciente con diabetes mellitus, de forma inicial
(para contar con una evaluacién basal) al momento del
diagndstico de diabetes mellitus y continuar con
revisiones periddicas o cuando aparezca cualquier
sintoma que sugiera la presencia de NDD. La
exploracion debe abarcar las extremidades superiores e
inferiores. Dada la alta prevalencia de la diabetes
mellitus en México, el uso de la prueba sensitiva con el
monofilamento (que puede consistir en un palillo de
dientes, de madera, u otro objeto similar que no
ocasione lesién de la piel) deberia estandarizarse como
parte de la evaluacion de los enfermos con diabetes
mellitus. Los estudios paraclinicos, como la velocidad de
conduccion nerviosa vy los potenciales evocados
somatosensoriales, tienen poca utilidad en el
diagnoéstico de la NDD, pues el diagnostico
practicamente es clinico.

Una vez que se establece el diagndstico, se debe explicar D
ampliamente el padecimiento al enfermo, para disminuir NICE
miedos y errores de concepcion, haciendo énfasis en el | Argoff, 2006
hecho de que el adecuado manejo puede resolver el
dolor con el tiempo. Los medios fisicos simples, tales
como el uso de algtin dispositivo para la cama que evite
el contacto de la piel hiperestésica con las sabanas,
pueden ser de gran beneficio. Se debe usar calzado
suave.
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Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado

En el primer nivel de atencién, los aspectos mas D
importantes del tratamiento son el control de Ila NICE
glucemia (mediante intervenciones no farmacoldgicas y, | Argoff, 2006
si es necesario, farmacoldgicas), el cuidado de los pies, y
el uso de medicamentos analgésicos.

1+
Los antiinflamatorios no esteroides (AINE) pueden NICE
alterar la funcllén renal en pacientes .d.la,bétICOS Duby, 2004
vulnerables, mediante el mecanismo de inhibicién de la
sintesis de prostaglandinas. Asimismo, su uso crénico
puede causar hemorragia del tubo digestivo,
especialmente en ancianos.
Los farmacos ibuprofeno (600 mg cuatro veces al dia) y
sulindaco (200 mg dos veces al dia) reducen 3
significativamente las puntuaciones en escalas que NICE
miden parestesias en pacientes diabéticos. Argoff, 2006
Los AINE no deben utilizarse en monoterapia. Deben B
tener un papel adyuvante para el alivio del dolor en el NICE
corto plazo, en pacientes con bajo riesgo de disfuncion | Duby, 2004
renal y de hemorragia gastrointestinal que reciban
educaciéon y un monitoreo adecuado sobre efectos
adversos.
Los antidepresivos triciclicos (ADTC) son los agentes de 1+
primera linea en el tratamiento de la NDD, si bien sus NICE

efectos secundarios limitan su wuso, e incluyen
xerostomia, constipaciéon, mareo, Vvision borrosa,
retencion urinaria (efectos anticolinérgicos); sedacién,
hipotensién postural (efectos histaminérgicos y ;-
adrenérgicos); arritmias.

Jensen, 2006

Hasta una tercera parte de los enfermos no tolera sus
efectos secundarios, sobre todo la sedaciéon, lo que
obliga a suspenderlos. Los mas utilizados son la
desipramina, la imipramina y la amitriptilina, a dosis
variables (dosis respuesta) y acumulativas.

1+
NICE
Saarto, 2008
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Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado
Los efectos adversos de la amitriptilina se presentan A
cuando la dosis supera los 100 mg/dia; estan NICE

contraindicados en el caso de problemas cardiacos,
como insuficiencia cardiaca o cardiopatia isquémica;
otras contraindicaciones son la epilepsia y el glaucoma.

Jensen, 2006
Saarto, 2008

En general, los inhibidores selectivos de la recaptura de
serotonina (SSRI) son mejor tolerados (por ejemplo, la
paroxetina), pero menos efectivos (fluoxetina) que los
antidepresivos triciclicos en la NDD, y no deben
considerarse en esquemas de monoterapia.

C
NICE
Duby, 2004

Los inhibidores selectivos de la recaptura de serotonina
y noradrenalina (ISRSN), la duloxetina y la venlafaxina,
bloquean a los transportadores de serotonina y
noradrenalina, lo que se traduce en una disminucion de
la percepcion del dolor.

1+
NICE
Jensen, 2006

La duloxetina a dosis de 60 a 120 mg/dia reduce al
menos en 50% la intensidad el dolor por NDD en las
primeras 12 semanas de inicio, en 50% de los pacientes.
Los efectos secundarios son similares a los informados
para los ADTC, pero con menor frecuencia. El principal
motivo de suspension por efectos adversos es la
hipertension arterial moderada (12%).

La venlafaxina ha sido menos evaluada, tiene igual
efecto terapéutico que la imipramina y la duloxetina en
el control del dolor, con menos efectos secundarios e
inicio mas rapido, pero el tratamiento resulta mas
costoso.

A
NICE
Saarto, 2008

19




DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO MEDICO DEL DOLOR POR NEUROPATIA PERIF

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado
Los antiepilépticos tienen accién central y periférica y 1+
disminuyen la excitabilidad nerviosa. NICE

La carbamacepina es el farmaco mejor conocido,
empleado para tratar la NDD, en sus efectos adversos
(somnolencia, mareo, ataxia). Sin embargo, no existen
ensayos clinicos de calidad sobre su eficacia en la NDD.
La gabapentina, a dosis de 900 mg/dia hasta 3 600
mg/dia indujo una disminucién del dolor mayor a 50%
en 60% de los pacientes, en comparacién con el
placebo, que produjo este efecto en 33%.

Jensen, 2006

La pregabalina, a dosis de 300 a 600 mg/dia redujo el 1++
dolor en 50% o mas, en 39% a 46% de los pacientes, NICE
en comparacién con 22% alcanzado con placebo; esta | Vinik, 2013
eficacia fue similar a la obtenida con duloxetina.

Los agonistas opioides y derivados de la morfina 1+
(tramadol, oxicodona, entre otros) modulan el dolor NICE

mediante la accién a nivel de receptores para el dolor,
interneuronas, receptores post-sinapticos vy vias
descendentes. Estos medicamentos se utilizan como
tratamientos  adyuvantes, por  ejemplo, en
combinaciones de gabapentina y morfina, lo que
aumenta la eficacia terapéutica de los dos agentes
analgésicos. Con el uso de estos medicamentos, los
efectos secundarios se incrementan; se presenta con
mas frecuencia nausea, vomito, mareo y constipacion.

Jensen, 2006

Con el fin de orientar la eleccidn inicial de farmacos en el
manejo analgésico de la NDD, se han empleado los
indices NTT (ndmero de pacientes necesarios para
tratar: para obtener un paciente con 50% de alivio del
dolor) para evaluar la eficacia, y NNH (nimero de
pacientes necesarios para danar: para que un paciente
suspenda el tratamiento debido a algin efecto adverso)
para evaluar la tolerabilidad.

De acuerdo con los valores de NTT para los farmacos
mas utilizados, los mas eficaces serian:

Gabapentina/pregabalina
ISRS: duloxetina

1. Antidepresivos triciclicos
2. Valproato

3. Carbamacepina/fenitoina
4. Opioides

5. Tramadol

6.

7.

1+
NICE
Jensen, 2006
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Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado

En el caso de que el paciente no responda al manejo Punto de buena practica
inicial con anticonvulsivos o antidepresivos, ya sean
triciclicos o ISRS, se recomienda el envio del enfermo al
especialista para continuar su manejo, lo que ayudara a
evitar las complicaciones mas graves de la NDD.

Se sugiere que después de 12 semanas (tiempo en el
que se ve respuesta terapéutica en la mayoria de los
ensayos clinicos controlados), a dosis crecientes, con
terapia unica o combinada, de no existir respuesta, se
envie al enfermo al especialista en medicina interna,
endocrinologia o diabetes (segundo o tercer nivel) y, en
caso extremo, medicina del dolor y paliativa (algdlogo),
neurdlogo o geriatra (tercer nivel).

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado
Lo discutido previamente se relaciona con el manejo del 1+
paciente con NDD. Sin embargo, un buen nimero de NICE

enfermos con neuropatia diabética pueden estar | Jensen, 2006
completamente asintomaticos, y éstos, al igual que los
pacientes con sintomas, estan en un riesgo muy alto de
padecer pie diabético de origen neuropatico, producido
por insensibilidad, que conlleva a dlceras, infecciones o
amputacion de una o ambas extremidades inferiores, lo
que incapacita al enfermo de por vida y disminuye sus
anos de vida. Es importante senalar que el pie diabético
de origen neuropatico no se ulcera de forma espontanea.
La combinacion de la neuropatia con otros factores
extrinsecos, como hiperqueratosis (callos) plantares o
alta presion en los pies por el calzado, resultan en la
formacion de ulceras. Por lo anterior, todos los pacientes
con cualquier déficit neuroldgico periférico deben ser
considerados como potencialmente en riesgo de
desarrollar ulceraciones en los pies, por lo que requieren
de una revision sistematica mas frecuente (al menos
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cada 4 meses) y cuidadosa de las extremidades
inferiores, idealmente con la asesoria de un podiatra o
un experto en el manejo del pie diabético. En el caso de
que el paciente no responda al manejo inicial con
anticonvulsivos o antidepresivos, ya sean triciclicos o
ISRSN, se recomienda el envio del enfermo al
especialista para continuar su manejo, lo que ayudara a
evitar las complicaciones mas graves de la NDD. Se
sugiere que después de 12 semanas de tratamiento
(tiempo en el que se ve respuesta terapéutica adecuada
en la mayoria de los ensayos clinicos controlados), a
dosis crecientes, con terapia Unica o combinada, de no
existir respuesta, se envie al enfermo al especialista en
segundo o tercer nivel.
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Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado

Sensibilizar a todo el personal de salud sobre la Punto de buena practica
importancia de la valoracién inicial, el examen clinico y
neuroldgico de pacientes con neuropatia diabética
periférica, asi como sobre los factores de riesgo que
intervienen en la enfermedad, invitando al personal de
salud a participar de manera activa en las estrategias de
prevencion, tratamiento y referencia a otros niveles de
atencion.

Se han considerado terapias no farmacoldgicas para Punto de buena practica
reducir o mejorar la calidad de vida en pacientes con
PND. Se ha descrito el posible beneficio de Ila
estimulacion eléctrica, la terapia con laser de baja
intensidad y el tratamiento con campo magnético. Se ha
concluido que la estimulacion eléctrica percutanea
puede considerarse para el tratamiento (nivel B),
mientras que otras, como el campo electromagnético o
el laser a baja intensidad, probablemente no se deben
considerar como tratamiento para la PND. También se
ha considerado a la capsaicina tépica como efectiva para
el tratamiento de la PND, sobre todo en enfermos
ancianos que no pueden tolerar el tratamiento médico
por los efectos adversos mencionados.

El 4cido tidctico, por via oral o parenteral, puede reducir Punto de buena practica
los sintomas de la neuropatia, sobre todo si se
administra por via IV, a dosis de 300-600 mg/dia por 2
a 4 semanas. Sin embargo, no se considera como un
medicamento de eleccidn, pues no hay ensayos clinicos
controlados que lo respalden.
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La busqueda sistematica de informacién se enfocé en documentos obtenidos acerca de la neuropatia
periférica diabética dolorosa. La busqueda se realizé en PubMed, Cochrane systematic reviews y en el
listado de sitios Web para la busqueda de Guias de Practica Clinica internacionales sobre el tema.

Criterios de inclusion
* Documentos escritos en inglés y espanol
* Documentos publicados los tltimos 10 aiios acerca del tema humanos adolescentes y adultos
* La bisqueda se restringié a guias de practica clinica, metaanalisis, revisiones sistematicas,
consenso de expertos

Criterios de exclusion

* Documentos escritos en otros idiomas que no sean inglés o espanol
* Documentos que estén enfocados en el tratamiento y otro nivel de atencion que no sea el primero
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Esta etapa consistio en buscar documentos relacionados con el tema de diagnéstico y tratamiento de la
neuropatia diabética dolorosa en el primer nivel de atencién médica. Se solicité al Departamento de
Informacién Bibliografica del INCMNSZ la validacion de la bisqueda, que inicialmente incluyé referencias
con los limites senalados, en PubMed. Las busquedas se limitaron a humanos, documentos publicados
durante los ultimos 10 anos, en idioma inglés o espanol, del tipo de documento de Guias de Practica
Clinica, revisiones sistematicas, consenso de expertos y metaanalisis, utilizando términos validados del
MeSH. Se utilizaron los términos diabetic neuropathies, neuropathy, diagnosis, therapy, treatment,
therapeutics, adult, english, review. Esta etapa de la estrategia de busqueda dio un total de 36 articulos
que fueron revisados para la actualizacion de la guia y de la bibliografia, clasificado de acuerdo con la escala
de gradacion NICE en:

Nivel I: 8 metaanalisis y guias de practica clinica

Nivel II: 3 revisiones sistematicas y ensayos clinicos aleatorizados

Nivel 11l 1 serie de casos

Nivel IV: 24 revisiones sistematicas de la literatura y opiniones de expertos

PUBMED

Query Translation:

(("diabetic  neuropathies"[MeSH Terms] OR ("diabetic"[All Fields] AND
"neuropathies"[All Fields]) OR "diabetic neuropathies"[All Fields] OR ("diabetic"[All
Fields] AND "neuropathy"[All Fields]) OR "diabetic neuropathy"[All Fields]) AND
("diagnosis"[Subheading] OR "diagnosis"[All Fields] OR "diagnosis"[MeSH Terms]))
AND ("therapy"[Subheading] OR "therapy"[All Fields] OR "treatment"[All Fields] OR
"therapeutics”[MeSH Terms] OR "therapeutics"[All Fields]) AND (Review[ptyp] AND
("2009/01/01"[PDAT] : "2013/12/31"[PDAT]) AND English[lang] AND
"adult"[MeSH Terms])

Result: 62
Translations:

"diabetic neuropathies”[MeSH Terms] OR ("diabetic"[All Fields] AND
Diabetic neuropathies”[All Fields]) OR "diabetic neuropathies"[All Fields] OR
neuropathy  ("diabetic"[All Fields] AND "neuropathy"[All Fields]) OR "diabetic
neuropathy"[All Fields]
"diagnosis”[Subheading] OR  "diagnosis"[All Fields] OR
"diagnosis"[MeSH Terms]
"therapy"[Subheading] OR "therapy"[All Fields] OR "treatment"[All
Fields] OR "therapeutics”[MeSH Terms] OR "therapeutics"[All Fields]

adult[MeSH] "adult"[MeSH Terms]

diagnosis

treatment

Database:
PubMed
User query:
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((Diabetic neuropathy) AND diagnosis) AND treatment AND (Review[ptyp] AND
("2009/01/01"[PDat] : "2013/12/31"[PDat] ) AND English[lang] AND
adult[MeSH])

Cochrane Library

Se encontraron 1 508 resultados, pero ninguno de ellos es revision actual
(Diabetic and neuropathy) - 1 508 encontrado(s)

Base de Datos Cochrane de Revisiones Sistematicas (171)

Restimenes de Revisidn Sistematica con Calidad Evaluada (43)

Registro Cochrane de Ensayos Clinicos Controlados (CENTRAL/CCTR) (1226)
Base de Datos Cochrane de Revisiones de Metodologia (1)

Registro Cochrane de Metodologia (5)

Sobre la Colaboracién Cochrane (3)

Restimenes del INAHTA y de otras agencias de evaluacidn tecnolégica en salud (12)
Evaluaciones Econdmicas del NHS (47)
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En esta etapa se realizé la blisqueda de Guias de Practica Clinica con el término Painful Diabetic
Neuropathy in adults, diagnosis and treatment.

A continuacion se presenta una Tabla con los sitios Web de los que se obtuvieron los documentos que se
utilizaron en la elaboracién de la guia.

Sitios Web # de resultados obtenidos # de documentos utilizados
www.cochrane.org 180 0
www.guidelines.gov 7 3
www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed 62 17
Total 249 20
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SisTEMA DEL NATIONAL INSTITUTE FOR CLIiNicAL ExceLLLence (NICE)

NiveLes pe Evibencia NICE

1++ METAANALISIS DE GRAN CALIDAD, REVISIONES SISTEMATICAS DE ENSAYOS CLINICOS
ALEATORIZADOS O ENSAYOS CLINICOS ALEATORIZADOS CON MUY BAJO RIESGO DE SESGOS

1+ METAANALISIS DE GRAN CALIDAD, REVISIONES SISTEMATICAS DE ENSAYOS CLiNICOS
ALEATORIZADOS O ENSAYOS CLINICOS ALEATORIZADOS CON BAJO RIESGO DE SESGOS

1- METAANALISIS DE GRAN CALIDAD, REVISIONES SISTEMATICAS DE ENSAYOS CLINICOS
ALEATORIZADOS O ENSAYOS CLINICOS ALEATORIZADOS CON ALTO RIESGO DE SESGOS

2++ REVISIONES SISTEMATICAS DE ALTA CALIDAD DE ESTUDIOS DE COHORTE O DE CASOS Y
CONTROLES, O ESTUDIOS DE COHORTE O DE CASOS Y CONTROLES DE ALTA CALIDAD, CON
MUY BAJO RIESGO DE CONFUSION, SESGOS O AZAR Y UNA ALTA PROBABILIDAD DE QUE LA
RELACION SEA CAUSAL

2+ EsTuDIOS DE COHORTE O DE CASOS Y CONTROLES BIEN REALIZADOS, CON BAJO RIESGO DE
CONFUSI(’)N, SESGOS O AZAR Y UNA MODERADA PROBABILIDAD DE QUE LA RELACION SEA
CAUSAL

2- ESTuDIOS DE COHORTE O DE CASOS Y CONTROLES CON ALTO RIESGO DE SESGO

3 EsTuplos no ANALiTICOS, COMO INFORME DE CASOS Y SERIES DE CASOS

B

OPINION DE EXPERTOS

GRADOS DE RECOMENDACION NICE

A AL MENOS UN METAANALISIS, O UN ENSAYO CLINICO ALEATORIZADO CATEGORIZADOS COMO
1++, QUE SEA DIRECTAMENTE APLICABLE A LA POBLACION DIANA, O

UNA REVISION SISTEMATICA O UN ENSAYO CLINICO ALEATORIZADO, O UN VOLUMEN DE
EVIDENCIA CON ESTUDIOS CATEGORIZADOS COMO 1+, QUE SEA DIRECTAMENTE APLICABLE A LA
POBLACION DIANA Y DEMUESTRE CONSISTENCIA DE LOS RESULTADOS

EVIDENCIA A PARTIR DE LA APRECIACION DEL NICE

B UN VOLUMEN DE EVIDENCIA QUE INCLUYA ESTUDIOS CALIFICADOS DE 2++, QUE SEAN
DIRECTAMENTE APLICABLES A LA POBLACION OBJETO Y QUE DEMUESTREN GLOBALMENTE
CONSISTENCIA DE LOS RESULTADOS, O

EXTRAPOLACION DE ESTUDIOS CALIFICADOS COMO 14+ 0 1+

C UN VOLUMEN DE EVIDENCIA QUE INCLUYA ESTUDIOS CALIFICADOS DE 2+, QUE SEAN
DIRECTAMENTE APLICABLES A LA POBLACION OBJETO Y QUE DEMUESTREN GLOBALMENTE
CONSISTENCIA DE LOS RESULTADOS, O

EXTRAPOLACION DE ESTUDIOS CALIFICADOS COMO 2++

D EvibeEnciANIVEL 304, 0
EXTRAPOLACION DE ESTUDIOS CALIFICADOS COMO 2+ O
CONSENSO FORMAL

PBP UN PUNTO DE BUENA PRACTICA (PBP) ES UNA RECOMENDACION PARA LA MEJOR PRACTICA
BASADA EN LA EXPERIENCIA DEL GRUPO QUE ELABORA LA GUIA

IP ReEcomENDACION A PARTIR DEL MANUAL PARA PROCEDIMIENTOS DE INTERVENCION DEL NICE
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Diferencias entre las neuropatias sensoriales agudas y las cronicas sensoriomotoras

Variante Sensorial, aguda Crénica, sensorial-motora

Inicio Relativamente rapido Gradual, insidioso

Sintomas neuroldgicos Dolor quemante intenso, ardor Dolor quemante, parestesias,

entumecimiento

Intensidad +++ Oa+

Otras complicaciones Raro Mas frecuente

diabéticas

Evolucion “Recuperacion” en el transcurso Intermitente durante anos; riesgo de
de 12 meses tlceras en los pies

Modificado de: Boulton AJM. Management of Diabetic Peripheral Neuropathy. Clin Diab 2005;23(1):9-
15

Diagndstico de la gravedad de los sintomas de la polineuropatia diabética dolorosa: escala TSS
(Total Symptomatic Score) para el diagnéstico inicial y la evolucién, con valoracién
semicuantitativa de los sintomas

Rasgos del TSS Terminologia EUA

1. Dolor Stabbing pain

2. Ardor Burning pain

3. Parestesia Prickling

4. Adormecimiento Feeling of being asleep

Intensidad del sintoma

Frecuencia del sintoma Ausente Leve Moderado Grave
Ocasional 0] 1.00 2.00 3.00
Frecuente 0 1.33 2.33 3.33
Continuo 0 1.66 2.66 3.66

Fuente: Rosas-Guzman J, et al. Guia practica en el manejo de la polineuropatia diabética Neuralad 2010
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Algoritmo para el manejo del paciente con polineuropatia diabética (PND)

G‘aciente diabético que acude a consult@

Sin datos de
PND, sin
deformidades

* Mantener niveles de glucemia
en rangos normales

e Controlar comorbilidades:
hipertensién, dislipidemia,
suspender tabaquismo

* Informacion general acerca del
cuidado de los pies (revisar
cada 3 meses)

Con PND no dolorosa,
sélo presencia de
calambres

PNDno dolorosa, con
o sin deformidades
Oseas

PNDdolorosa

Mantener niveles de glucemia
en rangos normales

Controlar comorbilidades
Iniciar tratamiento con acido
tiéctico 1V/oral

Pregabalina y gabapentina

en rangos normales
Controlar comorbilidades

tiéctico IV/oral

valorar deformidades,

Revisién cada 3 meses

Mantener niveles de glucemia

Iniciar tratamiento con &cido

Interconsulta con ortopedia para
evaluar calzado especial (para

prominencias 6seas, Charcot)

Mantener niveles de glucemia en
rangos normales

Controlar comorbilidades:
hipertension, dislipidemia, suspender
tabaquismo

Primera linea de tratamiento (dolor):

* Antidepresivos triciclicos: amitriptilina,
disipramina, nortriptilina, o

e Duloxetina, o

e Pregabalinag, o

e Gabapentina

Revision cada 3-4 semanas

Enviar a especialista para evaluar
combinacién de farmacos

Persiste con dolor

Si el dolor persiste y se asocia a
depresion:
Duloxetina (opcioén final)

Modificado de: Rosas-Guzman J, et al. Guia prdctica en el manejo de la polineuropatia diabética

NEURALAD 2010
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Consultorio médico de primer nivel

Mesa de exploracion

Esfigmomandmetro

Glucémetro

Escala de graduacion clinica del dolor por neuropatia diabética
Prueba de monofilamento para sensibilidad

Sensibilidad al toque con algodén

Diapason para sensibilidad vibratoria en el primer metatarsiano
Martillo de reflejos o martillo de Babinski

Evaluacion de la fuerza muscular del tibial anterior y del peroneo (prueba de punta-talén)
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5.5.1 TABLA DE MEDICAMENTOS

EL PR

Medicamentos mencionados en la guia e indicados en el tratamiento de la neuropatia diabética dolorosa, para el primer nivel de atencion
médica, del Cuadro Basico de Medicamentos del Sector Salud.

Cuadro Basico de Medicamentos

Clave

Principio activo

Dosis recomendada

Presentacion

Tiempo

Efectos adversos

Interacciones

Contraindicaciones

040.000.3305.00

Amitriptilina

25 mg cada 6-12
horas

Mantenimiento: 150
mg por dia

Tabletas de 25 mg

Dosis respuesta

Estrefimiento, retencién
urinaria, sedacién,
sequedad de boca,

cefalea, hipotensién
ortostatica

Aumenta el efecto
hipertensivo con adrenalina
Disminuye su efecto con los

barbitdricos

Con inhibidores de la
monoaminooxidasa puede
ocasionar excitacion grave,
hipertermia y convulsiones

Hipersensibilidad al farmaco o a los
antidepresivos triciclicos

Precauciones: en padecimientos
cardiovasculares, glaucoma de angulo
cerrado, alcoholismo activo, sedacion e
hipertiroidismo

010.000.4031.00

Capsaicina topica

Administrar de
acuerdo al casoy a
juicio del especialista

Crema

Cada 100 gramos
contiene:
Extracto de oleorresina
del Capsicum annuuna
equivalente a 0.035 g
de capsaicina

Envase con 40 g

Administrar de
acuerdo al caso y
a juicio del
especialista

Eritema, ardor en el sitio
de aplicacién que
disminuye de intensidad
con su aplicacion en los
primeros dias de
tratamiento

Ninguna de importancia
clinica

Hipersensibilidad al farmaco, en la piel
herida o irritada y en mucosas

Precauciones: aplicar sobre la zona
afectada sin frotar

No aplicar simultaneamente con otro
medicamento tépico en la misma drea

Cada capsula contiene:

Clorhidrato de duloxetina

equivalente a 60 mg
de duloxetina

Envase con 14 capsulas

boca seca, nausea,
vomito, disminucién del
apetito, pérdida de peso,
fatiga, mareo, cefalea,
somnolencia, temblor,

incremento de la
sudoracién, bochornos,

visién borrosa,

anorgasmia, insomnio,

disminucion del libido,

inhibidores de CYP1A2,

medicamentos metabolizados
por CYP2D6 e inhibidores del
CYP2D6, se debe hacer con

precaucion

010.000.2431.00 | Dextrometorfano Adultos y nifios Cada 100 ml contienen: | Dosis respuesta Somnolencia, mareo, Con inhibidores de la MAO, Hipersensibilidad al farmaco Diabetes
mayores de 12 afios: Bromhidrato de hasta alcanzarla | nausea y sequedad de antidepresivos y mellitus descontrolada, asma bronquial,
30a45mgcada6u| dextrometorfano 300 dosis maxima boca tranquilizantes gastritis, dlcera péptica, enfisema,
8 horas mg insuficiencia hepética Menores de 6 afios
de edad
010.000.4485.00 Duloxetina 60 mg cada 24 horas Capsula Dosis respuesta | Constipacion, diarrea, La administracién con

Hipersensibilidad al farmaco. La
duloxetina no debe usarse en
combinacién con un inhibidor de la
monoaminooxidasa, ni dentro de los 14
dias siguientes a la suspension del
tratamiento con un IMAQ

Precauciones: activacién de
mania/hipomania, convulsiones,
midriasis, insuficiencia renal o hepatica,
efectos sobre la capacidad para conducir
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retraso de la eyaculacion,
trastorno de la
eyaculacion, disfuncion
eréctil

y manejar maquinaria, suicidio

010.000.4359.00

Gabapentina

horas

300 a 600 mg cada 8

Capsula

Cada capsula contiene:
Gabapentina 300 mg

Envase con 15 capsulas

Dosis respuesta
hasta alcanzar la
dosis maxima

Ataxia, nistagmus,
amnesia, depresion,
irritabilidad, somnolencia
y leucopenia

los depresores del sistema
nervioso central, como el
alcohol. Los antiacidos con
aluminio o magnesio
disminuyen su
biodisponibilidad

Puede aumentar el efecto de

Hipersensibilidad al farmaco, valorar la
necesidad de su empleo durante el
embarazo y lactancia

040.000.3302.00

040.000.2104.00

Imipramina

Morfina, sulfato

75 a 100 mg/ dia
dividida cada 8 horas,
incrementando segiin
respuesta terapéutica
de 25 a 50 mg hasta
llegar a 200 mg

30a60mgcada8a

Gragea o tableta

Cada gragea o tableta
contiene:
Clorhidrato de
Imipramina 25 mg

Dosis respuesta
hasta alcanzar la
dosis maxima

Insomnio, sedacién,
sequedad de mucosas,
mareo, estrefimiento,

visién borrosa,

hipotensién o
hipertension arterial,
taquicardia, disuria

Con inhibidores de la

los efectos adversos. Puede
bloquear el efecto de la
guanetidina y clonidina;
potencia la depresion
producida por el alcohol

monoaminooxidasa aumentan

Hipersensibilidad al farmaco o a los
antidepresivos triciclicos

Precauciones: en padecimientos

cardiovasculares, hipertrofia prostatica,

glaucoma, hipertiroidismo, epilepsia y
sindrome convulsivo

010.000.4356.00

12 horas

Tableta o capsula de
liberacion prolongada

liberacion prolongada

contiene:
Sulfato de morfina 100
mg

Cada tableta o capsula de

5a20mgcadad

horas, segiin la
respuesta
terapéutica

Depresion respiratoria,
nausea, vomito, urticaria,
euforia, sedacion,
broncoconstriccion,
hipotension arterial
ortostatica, miosis,
bradicardia, convulsiones
y adiccion

Asociado a benzodiazepinas,

cimetidina, fenotiazinas,
hipnéticos, neurolépticos y el
alcohol produce depresion
respiratoria Inhibidores de la

monoaminooxidasa potencian

los efectos de la morfina

Hipersensibilidad al farmaco, tratamiento
con inhibidores de la monoaminoxidasa,
traumatismo craneoencefalico,
hipertension intracraneal y disfuncién
respiratoria, arritmias cardiacas, psicosis,
hipotiroidismo y célico biliar

040.000.2096.00

Pregabalina

Dosis de inicio 75 mg
cada 12 horas con o
sin alimentos

Si es bien tolerada,
mantener esta dosis a
largo plazo

Cada capsula contiene:
Pregabalina 75 mg

75 mg cada 12
horas

Mareo, somnolencia,
edema periférico,
infeccion, boca seca y
aumento de peso

Oxicodona, etanol, lorazepam

Hipersensibilidad al farmaco

Precauciones: no manejar, operar
maquina compleja, ni comprometerse
con otras actividades potencialmente

peligrosas hasta que se sepa si este
medicamento afecta su capacidad para
realizar estas actividades

010.000.2622.00

Tramadol

Tableta
Cada tableta
contiene:
Clorhidrato de
Tramadol 37.5 mg
Paracetamol 325.0

mg

37.5mg/325mga75
mg /650 mgcada 6a 8
horas, hasta un maximo
de 300 mg / 2600 mg
por dia
(combinado con
paracetamol, via oral)

Dosis respuesta

Vértigo, nausea y
somnolencia

Inhibidores de la MAO y de la

recaptura de serotonina,
carbamazepina, quinidina,
warfarina e Inhibidores de
CYP2D6

Hipersensibilidad a los farmacos, alcohol,
hipnéticos, analgésicos con accion
central, opioides o drogas psicotropicas

Precauciones: no se debe coadministrar
en pacientes que estén recibiendo
inhibidores MAO o en quienes los hayan
tomado durante 14 dias anteriores

Valproato

Dosis inicial: 15 mg/

dia, dividir cada 8 o
12 horas;

posteriormente

Tableta con cubierta
entérica

Cada tableta contiene

Dosis respuesta
hasta alcanzar la
dosis maxima

Nausea, vomito,
sedacidn, hepatitis,
cefalea, ataxia,

somnolencia, debilidad

Con fenobarbital y fenitoina
disminuye su concentracién

plasmatica

Hipersensibilidad al farmaco

Precauciones: embarazo, insuficiencia

hepatica
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puede aumentarse de
5a 10 mg/kg/ dia,
en 2 a 4 semanas,
hasta alcanzar el
efecto terapéutico

Dosis maxima: 60

Valproato de
magnesio 200 mg
equivalente a 185.6 mg
de 4cido valproico

mg/kg/dia
010.000.4488.00 Venlafaxina 75-225 mg cada 24 Capsula o gragea de Dosis respuesta Astenia, fatiga, Con inhibidores de la Hipersensibilidad al farmaco
horas liberacion prolongada | hasta alcanzar la hipertension arterial, | monoaminooxidasa, indinavir,

Cada capsula o gragea de
liberacion prolongada
contiene:
Clorhidrato de
venlafaxina
equivalente a 75 mg
de venlafaxina

dosis maxima

vasodilatacion,
disminucion del apetito,
nausea, vomito

warfarina, etanol y haloperidol

Con triptanos (eletriptan,
rizatriptan, sumatriptan y
zolmitriptano) se presenta el
sindrome serotoninérgico
grave con riesgo para la vida

Precauciones: medicién frecuente de
tensidn arterial y de presion intraocular,
sobre todo en hipertension arterial y
glaucoma En la segunda mitad del
embarazo aumenta el riesgo de
hipertensién pulmonar persistente del
recién nacido (RN); irritabilidad,
dificultad para tomar alimentos y
dificultad respiratoria en los RN
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Alodinia: dolor provocado por estimulos normalmente inocuos; umbral reducido para provocar
dolor.

Analgesia: ausencia de dolor en respuesta a estimulos que normalmente serian dolorosos.
Anestesia dolorosa: dolor en areas que por lo demas son insensibles.

Disestesia: sensacion anormal displacentera.

Dolor neuropatico: dolor resultante de lesién o disfunciéon del sistema nervioso.

Dolores paroxisticos: sensaciones breves, percutorias, recurrentes; pueden ocurrir de manera
aislada o en una serie.

Entumecimiento (ausencia de sensibilidad o anestesia): pérdida de la sensibilidad en un area
corporal, como el pie insensible.

Hiperalgesia: respuesta exagerada, prolongada, ante estimulos dolorosos.

Neuropatia diabética dolorosa: sindrome de dolor neuropatico en areas corporales distales,
simétricas, que generalmente afecta los pies (ocasionalmente, las manos).

Parestesia: sensacion cutanea no dolorosa, anormal o alterada, como el hormigueo.

Sintomas negativos: respuesta disminuida a los estimulos, como la pérdida de sensibilidad en el pie.
Sintomas positivos: que surgen espontaneamente o en respuesta a estimulos; a menudo, dolor.
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