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Prefacio

El volumen 4 de Técnicas Intervencionistas y Neuromoduladoras
para el Manejo del Dolor se centra en los procedimientos terapéu-
ticos y diagnodsticos de anestesia regional elaborado por Tim Deer,
quien merece el crédito por atraer a profesionales significativos y
bien informados para promover el mejor interés de nuestros
pacientes y médicos. Mirando a través de este libro, es obvio que
tenemos que aprender cosas nuevas y debemos mantenernos al dia
con los nuevos desarrollos. También es obvio que los estudios sin
la experticia y la experiencia no necesariamente nos llevan a evitar
problemas. Muy pocos o ningun estudio nos muestran las grandes
catastrofes; sin embargo, tenemos que aprender a evitar desastres
mayores. El campo estd creciendo y estd atrayendo mds y mds
médicos sin la formacién adecuada para involucrarse y hacer pro-
cedimientos en sus pacientes, lo que es una realidad de nuestra
época. Ademas, hay otros que sienten que los procedimientos inter-
vencionistas contra el dolor y la neuromodulaciéon no estan exclu-
sivamente en el dmbito de los médicos de dolor intervencionistas
entrenados, sino que estdn disponibles para cualquiera que pueda
adquirir las habilidades, lo que de nuevo es inaceptable. Entre
mejor entrenado el médico, mejor serd el resultado. El volumen 4,
con su enfoque sistemdtico para cubrir el campo, es digno de gas-
tarle tiempo, sentarse y familiarizarse con cada tema, y de afiadirle
las nuevas piezas de informacién a la base de conocimientos del
médico individual. Los procedimientos de dolor intervencionistas
estdn siempre en expansion y los principios bésicos deben ser uti-
lizados para evitar los problemas que surgen a partir de la coloca-
cién de los medicamentos, poniendo agujas que no sé6lo inyectan
sino también cortan y terminan en estructuras y dreas en las que
no estaban destinadas, y es aqui donde la evaluacién de la habilidad
del médico es muy recomendable y fomentada. Las habilidades
tridimensionales que esos procedimientos a menudo exigen nece-
sitan de aclaracién y orientacién, a menudo con fluoroscopia,
tomografia computarizada, o ahora la gufa ultrasénica en expansién

para los procedimientos mds superficiales. El volumen 4 tiene 23
capitulos, a pesar de que son, posiblemente, de 75 a 100 los proce-
dimientos que se utilizan para atender a los pacientes. El paciente
individual requiere tener importancia primordial en la seleccion de
la modalidad de tratamiento que el médico experimentado puede
recomendar.

Este libro servira al lector en la intencién de mejorar la atencion
a los pacientes y ampliar el conocimiento que se utiliza en el
cuidado de nuestros pacientes. Es cada vez mds comun para los
pacientes investigar las credenciales y las calificaciones individuales
de los médicos a través de Internet, y es aconsejable para el médico
intervencionista mostrar evidencia de haber sido evaluado en el
campo de la medicina del dolor intervencionista. Por lo tanto,
tomar un examen como el ABIPP (American Board of Interven-
tional Pain Practice) de la Sociedad Americana de Médicos para el
Tratamiento de Dolor o el FIPP (Fellow of Interventional Pain
Practice) del Instituto Mundial del Dolor estd ganando mds y mds
amplio reconocimiento del médico que prepara y aprueba un
examen, donde las habilidades tridimensionales han sido evaluadas
y consideradas adecuadas por los pares que examinan.

La practica intervencionista contra el dolor es cada vez mayor,
ya que funciona, reduce el uso de narcéticos, lleva de nuevo a los
pacientes a la recuperaciéon funcional, y reduce la incidencia de
costosas intervenciones quirurgicas. El médico de dolor interven-
cionista altamente capacitado estd llevando a cabo estos procedi-
mientos debido a que los pacientes los necesitan y los médicos
pueden llevarlo a cabo.

Por Gabor Bela, Racz MD, FIPP, ABIPP

Co-Director del Centro Internacional del Dolor Grover Murray
Profesor y Catedrdtico Emérito, Anestesiologia

Universidad Tecnolégica de Texas Centro de Ciencias de la Salud

xi



Agradecimientos

Me gustaria reconocer a Jeff Peterson por su arduo trabajo en hacer
de este proyecto una realidad, y a Michelle Miller por su diligencia
a los detalles sobre este y todos los proyectos que cruzan su
escritorio.

Me gustaria agradecer a Lora Sickora, Pamela Hetherington y
Megan Isenberg por la determinacion, atencién al detalle, y el deseo
por la excelencia en llevar este proyecto a buen término.

Por ultimo, me gustaria agradecer a Samer Narouze por trabajo
diligente en la filmacién y revision de los videos de procedimiento
relacionados con todos los volimenes de la serie.

Timothy R. Deer

xiii



Contenido

SECCION |

Consideraciones Generales

SECCION Il

w

Historia de las Inyecciones Espinales
Sheryl L. Johnson y Kevin E. Vorenkamp

Agentes Terapéuticos para Inyeccién en la Columna:
Anestésicos Locales, Esteroides

y Medios de Contraste 16
Matthew J. Pingree y Marc A. Huntoon

Seguridad en Fluoroscopia, Ultrasonografia,
Tomografia Computarizada y Radiacion
Stanley Golovac

Bloqueos de Nervio Periférico

Bloqueos de Nervio; Diagnéstico Diferencial
Jerald Garcia, 1. Elias Veizi, y Salim M. Hayek

Bloqueo de Cabeza y Cuello
Samer Narouze

Bloqueos de Nervio Periférico de los Miembros
Superiores
Hugh M. Smith y Christopher M. Duncan

Bloqueos de Miembro Inferior
Padraig Mahon y Colin ]J.L. McCartney

Bloqueo Simpatico Cervical y Lumbar
Samer Narouze y Sean Graham

Destruccion Nerviosa para el Alivio del
Dolor Visceral
Kacey A. Montgomery y Robert W. Hurley

Aplicaciones Periféricas de Ultrasonografia
para el Dolor Crénico
Philip Peng

101

SECCION Il  Inyecciones para el Dolor Lumbar

11

12

Inyecciones Terapéuticas Epidurales: Interlaminar y

Transforaminal 121
Marc A. Huntoon y Abram H. Burgher

Inyecciones Intraarticulares Facetarias

(Zigapofisarias): Cervical, Lumbar y Toracica 129

Jason E. Pope y Jianguo Cheng

20

21

22

23

indice

Bloqueos de Rama Medial: Cervical, Toracico

y Lumbar 136
Seth A. Waldman, Vinita Parikh y Dawood Sayed

Rizotomia por Radiofrecuencia para el Sindrome
Facetario 148

Jan Van Zundert, Pascal Vanelderen,
Maarten van Eerd, Arno Lataster, Craig Hartrick,
Nagy Mekhail y Maarten van Kleef

Inyecciones en Articulaciones Sacroiliacas y Bloqueos
de las Ramas Laterales, Incluyendo la Neurotomia

Refrigerada por Agua 164
Bryan S. Williams
Radiofrecuencia Pulsatil 174
Khalid Malik y Honorio T. Benzon
Dolor Discogénico y Discografia para Inyecciones
Espinales 178
Stanley Golovac
Procedimientos Intradiscales Minimamente Invasivos
para el Tratamiento de Dolores Discogénicos en Parte
Inferior de Espalda y Pierna 184
Leonardo Kapural y Dawn A. Sparks
Aumento Vertebral 193
Tristan C. Pico, Basem Hamid, y Allen W. Burton
Inyecciones en Columna Lumbar Guiadas por
Ultrasonido 200
Manfred Greher
Inyecciones en Columna Cervical Guiadas por
Ultrasonido 210
Samer Narouze
Inyecciones Musculoesqueléticas:
lliopsoas, Cuadrado Lumbar, Piriforme
y Puntos Gatillo 216
Anne Marie McKenzie-Brown, Kiran Chekka
y Honorio T. Benzon
Inyecciones Articulares Guiadas por Ultrasonido y
Fluoroscopia 224
Steve J. Wisniewski y Mark-Friedrich B. Hurdle

233

XV



CAPITULO

Agentes Terapéuticos para
Inyeccién en la Columna:
Anestésicos Locales, Esteroides
y Medios de Contraste

Matthew J. Pingree y Marc A. Huntoon

RESUMEN DEL CAPITULO

Sinopsis del capitulo: Las inyecciones espinales y epidurales pueden hacerse para propositos terapéuticos, de diagndstico y de imagenologia. Este
capitulo explora la evolucion de estas técnicas y los agentes inyectables en particular. Histéricamente, el anestésico local procaina fue el mas
comunmente inyectado seguido por una ola de inyeccion de corticosteroides que comenzo en los afios 60 en Europa. La guia fluoroscdpica con
colorantes inyectados le siguio. Entre los anestésicos locales las drogas de tipo amida se han vuelto la clase preferida, la cual incluye la lidocaina y la
bupivacaina. El metabolismo de los anestésicos de tipo éster (incluyendo procaina) produce acido para-aminobenzoico como un subproducto y presenta
un mayor riesgo de reaccion alérgica adversa. La toxicidad sistémica de anestésico local presenta un riesgo de complicacion seria separado. Los
glucocorticoides son Utiles en el control del dolor debido a su accién inhibidora en los agentes inflamatorios. Los riesgos de complicacion incluyen
sindrome de Cushing — una supresion del eje hipotaldmico-pituitario-adrenal — e infarto por esteroides particulados. Otros bloqueadores mas
especificos de citoquinas y otros mediadores inflamatorios también han sido investigados para la inyeccion epidural. El medio de contraste inyectado
para ayudar en la imagen fluoroscopica, contiene tipicamente yodo. Los eventos adversos son en su mayor parte leves y facilmente tratables. La
ansiedad puede jugar un papel significativo en las reacciones adversas por la inyeccion cualquier sustancia.

Puntos Importantes:

m Los anestésicos locales son raramente asociados con reacciones de hipersensibilidad inmediata (alérgicas) y los anestésicos locales de tipo amida
son particularmente seguros.

m La toxicidad sistémica por anestésico local es una emergencia que requiere ayuda adicional y puede ser corregida con terapia de emulsion lipidica.

m Los agentes corticosteroides para la inyeccion espinal tienen complicaciones significativas relacionadas con la dosis debido al uso repetitivo. Los
usuarios deben ser conscientes de que muchos practicantes pueden estar usando estos agentes sin una guia consistente de dosificacion.

m Los esteroides particulados han sido asociados con infartos catastroficos de la-médula espinal y del tronco encefalico, presumiblemente por
embolizacion en arterias criticas y la precaucion sugiere que agentes no particulados pueden ser mds apropiados en procedimientos especificos (gj.
epidurales cervicales transforaminales).

m Los pacientes con alergias al yodo o0 a los mariscos no estan en un riesgo mayor a reacciones adversas a medios de contraste.

m En casos de reaccion previa a contraste con yodo, el gadolinio es una alternativa aceptable con incidencia extremadamente baja de reacciones
adversas.

m Los pacientes con reacciones anafilactoideas previas, aquellos con asma y ciertas alergias a alimentos pueden beneficiarse del tratamiento previo
con antagonistas de receptor de histamina 1y 2 y esteroideo sistémicos.

Claves Clinicales:

m En pacientes que han tenido anafilaxia previa debido a colorantes de contraste, se puede considerar el no inyectar agente de contraste si este no es
indispensable para el resultado.

m Debido a que la inyeccidn de anestésico local no contribuye al resultado terapéutico a largo plazo en la mayoria de inyecciones espinales y puede
causar toxicidad y alto riesgo, su uso debe ser limitado.

m Las dosis de corticosteroides no estan estandarizadas y por tanto, la seleccion de la dosis debe ser siempre la mas baja posible para lograr un
efecto terapéutico.

Dificultades Clinicas:

m Los practicantes no requieren preguntar acerca de alergias por mariscos ya que esta informacion tiene poco significado clinico cuando se escogen
agentes de contrastes.

m Para la mayoria de inyecciones cervicales anteriores y laterales deben evitarse los corticosteroides particulados..
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Introduccion

Las inyecciones espinales terapéuticas datan de la primera parte del
siglo XX antes de la primera guerra mundial. En las décadas pasadas,
los corticosteroides han emergido como la clase preferida de medi-
camentos administrados espinalmente cuando el dolor tiene causas
supuestamente inflamatorias. Su uso comun se ha basado en gran
medida en series de casos que demuestran eficacia y se seleccionan
ensayos controlados con placebo doble ciegos (ver Capitulo 1). La
técnica basada en puntos de referencia de superficie también ha
cambiado con el tiempo, con la mayoria de autores actualmente
respaldando inyecciones muy especificas controladas fluoroscépica-
mente y probadas con contraste. A pesar de esas prohibiciones, no
ha habido ensayos a gran escala comparativos que demuestren supe-
rioridad basada en resultados de las técnicas mds avanzadas tecno-
légicamente. Este capitulo se enfoca en los agentes que son usados
mds cominmente para realizar inyecciones terapéuticas espinales y
epidurales, al igual que el uso apropiado y seguro de medio de con-
traste (ej. agentes iohexol y gadodiamida) y algunos de los agentes
experimentales que estdn siendo considerados para uso en el futuro.

Historia

Uno de los primeros reportes de inyecciones espinales para el control
del dolor fue de inyecciones trans-sacrales (caudales) del anestésico
local procaina.' El primer uso de corticosteroides epidurales surgi6
en la literatura europea.” Una de las primeras series grandes fue
publicada en 1961, en la cual Goebert y colegas’ administraron 121
inyecciones a 113 pacientes en un lapso de cinco anos. La mayoria
de estas inyecciones fueron inyecciones epidurales caudales, con solo
tres epidurales cervicales. Inyecciones de gran volumen de una
mezcla de procaina al 1% con 125 mg de acetato de hidrocortisona
en volimenes de 30 ml que fueron administradas en un periodo de
tres dfas consecutivos.’ Subsecuentemente, en la era moderna
después de los 70, las inyecciones epidurales interlaminares se vol-
vieron el estdndar. Winnie y colegas* publicaron recomendaciones
que aun hoy son populares, incluyendo limitaciones en la dosis de
corticosteroides, intervalos de dosis de dos semanas y tres procedi-
mientos epidurales en series. Después, muchos médicos adoptaron
el abordaje transforaminal guiado fluoroscopicamente.

Anestésicos Locales

Los anestésicos locales bloquean los canales de sodio dependientes
de voltaje e interrumpen la propagacion de los impulsos axonales,
pero su accién no solo estd limitada a esas acciones bioldgicas.
Existen dos clases de anestésicos locales basados en la relacién estruc-
tura-actividad: amino-ésteres y amino-amidas. Debido a la popula-
ridad y el uso mucho mds comun de los anestésicos locales del tipo
amida para los procedimientos espinales terapéuticos y diagndsticos,
el objetivo de esta revision esta principalmente en los anestésicos
locales de tipo amida lidocaina y bupivacaina.>

Las propiedades importantes de anestésicos locales que pertene-
cen al uso clinico incluyen la potencia, la velocidad de inicio y dura-
cién de su accidn. La potencia de un anestésico esta relacionada con
su solubilidad lipidica, la cual por lo general se define por el

coeficiente de buffer de octanol. La molécula debe difundirse en la
membrana del nervio y adherirse a un sitio parcialmente hidrofébico
en el canal de sodio.” A mayor capacidad hidrofébica o lipofilica del
anestésico local, mayor es la rapidez con la que este permeara las
membranas neuronales, lo cual incrementa su afinidad de adhesién
al canal de sodio. La bupivacaina, por ejemplo, es muchas veces mas
lipofilica que la lidocaina (Tabla 2-1).

La velocidad de inicio de la mayoria de anestésicos locales se
relaciona directamente con la constante de disociacién, o pKa del
compuesto, al igual que con el pH de los tejidos locales. El pKa es el
pH del cual la mitad del compuesto es ionizado o protonado; la otra
mitad estd en la forma neutral o no-ionizada que cruza mds facil-
mente la membrana del nervio. Esto hace que el anestésico local con
el pKa mds cercano al pKa fisiolégico sea de comienzo mds rapido.
El pH de la preparacién de anestésico local también afecta el tiempo
de inicio y algunas preparaciones disponibles comercialmente que
contienen un vasoconstrictor (ej. epinefrina) tienen un pH ajustado
acidico, debido a la adicién de sales clorhidricas, aumentando la
estabilidad del vasoconstrictor (Tabla 2-2).*° In vivo, otros factores
como la dosis o la concentracion pueden también afectar el inicio de
la accién.” Si se desea un inicio més rapido, entonces la adicion de
una pequena cantidad de bicarbonato de sodio (1:20 NaHCO;-por
volumen de anestésico) puede ayudar a ajustar el pH mds cercano a
las condiciones fisioldgicas. Se debe tener cuidado de no ajustar el
pH a mds de 7 ya que se incrementa la posibilidad de precipitacién
de la droga.

Definir la duracién de la accién es un tanto mas dificil porque
esto depende de multiples variables como la locacién de la inyeccién,
la lipofilicidad del anestésico local, la dosis y la presencia o ausencia
de vasoconstriccién. Los anestésicos de accion mds prolongada son
mds lipofilicos y son “lavados” mds lentamente de la membrana
lipofilica."” En humanos, el mismo efecto vascular periférico del
anestésico local también afecta la duracién. Muchos agentes tienen
un efecto bifdsico en el musculo liso vascular con una respuesta
vasoconstrictiva a bajas concentraciones y vasodilatacién a concen-
traciones mds altas. Estos efectos son complejos y varian de acuerdo
a la concentracion, tiempo y locacién de la inyeccién.” En general, si

Tabla 2-1: Efectos de pKa y la Hidrofobicidad en la Accion del

Anestésico Local

Potencia de

Bloqueo de

Conduccion
Droga Relativa pKa* Hidrofobicidad*
Bupivacaina 8 8.1 3420
Lidocaina 2 7.8 366

*pKa y la hidrofobicidad a 36°C hidrofobicidad es igual al coeficiente de
particion buffer de octanol de la base. Los valores son proporciones de
concentraciones.

Desde Strichartz GR, Sdnchez V, Arthur GR, y colegas: Fundamental properties
of local anesthetics. Il. Measured octanol: buffer partition coeffi cients and
pKa values of clinically used drugs, Anesth Analg 71:158-170,1990 .

Tabla 2-2: Farmacologia de los Anestésicos Locales Tipo Amida Seleccionados

Concentraciones

Disponibles pKa pHdela Dosis Maxima sin
Agente (%) Inicio Duracioén (hr) (25°C) Solucion Basica Epinefrine
Bupivacaina 0.25,0.5,0.75 Slow 2-4 8.1 4.5-6.0 175
Lidocaina 0.5,1,1.5,2,5 Fast 1-2 7.8 6.5 300

De Covino BG, Wildsmith JAW : Clinical pharmacology of local anesthetic agents. In Cousins MJ, Bridenbaugh PO, editores: Neural blockade in clinical anesthesia

and management of pain, ed 3, Philadelphia, 1998, Lippincott-Raven, pp 97-128.
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el sitio es mds vascular, mds rdpidamente se absorbe, se metaboliza
y se excreta el agente.

El metabolismo de los anestésicos locales, como es previsible,
depende de su estructura de amida o de éster. Los agentes de tipo
éster sufren un metabolismo rdpido a través de la seudocolinesterasa
del plasma, del cual el dcido para-aminobenzéico (PABA) es un
sub-producto. Los anestésicos locales de tipo éster incluyen procaina
y benzocaina, que son dos de los agentes usados mds comtinmente.
Contrariamente, los agentes de tipo amida como la lidocaina y la
bupivacaina, son metabolizados a través del sistema de la enzima del
citocromo hepdatico P450 asi como por conjugacion. Se cree que el
subproducto del metabolismo del tipo éster, PABA, es un alérgeno
involucrado en muchas reacciones alérgicas de anestésicos locales.
Mads aun, dada la dependencia del higado para el metabolismo de los
anestésicos locales del tipo amida, se debe tener precaucién al usar
estos agentes en pacientes con disfuncién hepdtica.

Reacciones Adversas

Las reacciones que involucran el uso de anestésicos locales pueden
resultar de un nimero de diferentes fuentes, incluyendo toxicidad
por el medicamento mismo, reaccién a un conservante o a un
aditivo vasoconstrictor, o incluso una reaccion alérgica. Fuera de la
discusion de PABA como un alérgeno potencial, las reacciones de
hipersensibilidad inmediatas a los anestésicos locales de amida y su
mecanismo patoldgico permanecen en gran medida sin identificar.
Clinicamente la respuesta alérgica corresponde con anafilaxis
(manifestaindose como taquicardia, hipotensiéon y sensaciones de
debilidad, calor o vértigo) aunque las reacciones mediadas inmu-
nolégicamente rara vez se han observado. Otros ingredientes en las
preparaciones comerciales de anestésico local como ciertos conser-
vantes o incluso la ansiedad necesitan considerarse como fuentes
potenciales de la reaccién adversa también."

La toxicidad, especialmente la sistémica, usualmente es el resul-
tado de una inyeccién intravascular inadvertida, sobredosis o la
absorcion incrementada en el drea de inyeccién. La toxicidad sisté-
mica es una fuente significativa de morbilidad y mortalidad en la
practica de la anestesia y en particular de la subespecialidad de
anestesia regional. Recientemente, la Sociedad Americana de Anestesia
Regional y Medicina del Dolor publicé unos consejos de préctica
tratando con la toxicidad sistémica del anestésico local (LAST). La
LAST fue reconocida primero en los 1880 con la introduccién de la
cocaina en la practica clinica. Actualmente, hay un enfoque en el
desarrollo de anestésicos locales menos cardiotdxicos, basados en
cambios estructurales y quiralidad (ej. ropivacaina o levobupiva-
caina) al igual que el tratamiento nuevo y mejorado para los efectos
cardiovasculares de LAST con terapia de emulsién de lipidos.

Estudios epidemioldgicos reportan un rango de incidencia de
LAST que varfa de 0 a 79 por 10.000.""" En general, la toxicidad
cardiaca resulta de la adhesion y la inhibicién de canales de sodio,
sin embargo y se correlaciona con la potencia del anestésico local
especialmente con respecto a la inhibicién de la conduccién cardiaca,
Ademas, hay una gran cantidad de otros sistemas de senales inotré-
picos y metabdlicos al igual que metabolismo mitocondrial implica-
dos como objetivos potenciales para anestésicos locales que ayudarian
a explicar el rol variable de los agentes anestésicos en la LAST."

Una via para reducir la incidencia de LAST es prevenirla. Desa-
fortunadamente, no hay una tnica intervencién que haya probado
prevenir esta respuesta potencialmente mortal. Claro estd que,
usando la minima cantidad de anestésico local requerido, inyeccién
incremental, aspiraciéon frecuente chequeando por el retorno de
sangre, el uso de un marcador intravascular como epinefrina y el uso
de guia por ultrasonido, todos se recomiendan para tratar de preve-
nir la LAST."”

Clasicamente, la LAST se presenta en una secuencia predecible
con sintomas subjetivos del sistema nervioso central (CNS) de

cambios auditivos, entumecimiento peribucal y sabor metélico. Los
signos pueden entonces progresar a convulsiones, coma, paro respi-
ratorio y finalmente toxicidad cardiaca que incluye excitaciéon car-
diaca seguida por depresion cardiaca y concentraciones de sangre
muy incrementadas. Desafortunadamente, en la realidad, la presen-
tacion puede ser extremadamente variable y es atipica en cerca del
40% de los casos con LAST. Incluso son una presentacion atipica, los
primeros sintomas se presentan en menos de cinco minutos después
de la inyeccion en el 75% de las veces. La convulsion era el sintoma
mds cominmente presentado y menos del 20% de estas convulsiones
se presentaban sin ninguno de los sintomas prodrémicos clésicos."

El tratamiento de la LAST, dada su posible seria morbilidad, debe
ser rapido y agresivo. Las prioridades incluyen obtener un soporte
respiratorio y circulatorio y disminuir los efectos sistémicos tanto
como sea posible. Las convulsiones deben ser tratadas rdpidamente
con benzodiacepina si es posible. También es importante iniciar el
algoritmo clinico como parte del soporte cardiaco vital avanzado
(ACLS), aunque la LAST se presenta con un escenario clinico muy
diferente al que usualmente se aborda con el ACLS. La causa de paro
circulatorio en LAST significa que la vasopresina y epinefrina pueden
tener un papel menos importante o no son recomendadas. De hecho,
los estudios animales indican que el tratamiento con emulsion de
lipidos tiene mejores resultados que la epinefrina y vasopresina.'>'
(Favor referirse a las hojas de consejos de préctica incluidas en la
Tabla 2-3)

Corticosteroides

La cortisona es una preparacion glucocorticoidea purificada que fue
introducida en 1949; tiempo después, en 1952, su aplicacion se des-
cribi6 para uso epidural.'”"® Desde entonces, el uso de esteroides ha

Tabla 2-3: Consejo para la Practica en el Tratamiento de la
Toxicidad Sistémica de Anestésico Local para los Pacientes que

Experimentan Signos o Sintomas de Toxicidad Sistémica por
Anestésico Local

+ Obtenga ayuda
+ Elfoco inicial
+ Manejo de las vias respiratorias: ventilar con oxigeno al 100%
+ Supresion de convulsiones: se prefieren las benzodiacepinas
- Soporte vital cardiaco basico y avanzado (SVCB/SVCA) puede
requerir efecto prolongado.
+ Infundir 20% de emulsién de lipidos (valores entre paréntesis son
para un paciente de 70 kg).
+ Bolo 1,5 ml/kg (masa corporal magra) IV durante 1T min (~100ml)
+ Infusion continua a 1,25 ml/kg/min (=18ml/min; ajustar por
abrazadera de rodillo)
+ Repetir el bolo una o dos veces para colapso cardiovascular
persistente
+ Doblar de la velocidad de infusién a 0,5 ml/kg/min si la presion
arterial sigue siendo baja
+ Continuar la infusion durante al menos 10 minutos después de
alcanzar la estabilidad circulatoria
+ Limite superior Recomendado: =10 ml/kg emulsién lipidica por
los primeros 30 min
- Evite la vasopresina, bloqueadores del canal del calcio B—bloquea-
dores y anestésicos locales
+ Alerte a la instalacion mas cercana con capacidad de bypass
cardiopulmonar
-+ Evite el propofol en pacientes con signos de inestabilidad
cardiovascular
+ Publicar el evento de LAST en www.lipidrescue.org y reporte el
uso de lipidos

Neal JM, Bernards CM , Butterworth IV JF , et al : ASRA practice advisory on
local anesthetic systemic toxicity. Reg Anesth Pain Med 35:152-161, 2010.
IV, intravenosa; LAST toxicidad sistémica por anestésico local.
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sido aplicado en el campo del manejo intervencionista del dolor con
grados variables de éxito y complicaciones.

Los glucocorticoides, de los cuales forman parte los coricosteroi-
des inyectables, son producidos en la zona fasciculada de la corteza
adrenal y funcionan bajo retroalimentacion negativa del hipotdlamo
y la glindula pituitaria como parte del eje hipotalamo-pituita-
rio-adrenal.”® Los glucocorticoides son usados en procedimientos
intervencionistas del dolor debido a sus efectos en la inflamacion.
Los glucocorticoides tienen efectos inhibidores significativos en las
citoquinas y quimoquinas que son generadas en los sitios de infla-
macion, al igual que efectos supresores en la concentracién, distri-
bucién y funcién de leucocitos. Los glucocorticoides tienen efectos
potenciales en la mayoria de células del cuerpo a través de interac-
ciones con receptores de glucocorticoides. Normalmente, los recep-
tores intracelulares de los glucocorticoides estin en una forma
estabilizada apareada con dos elementos de la proteina de shock
térmico 90 (HSP90) y otras proteinas. La unién del glucocorticoide
a su receptor permite a este entrar en la célula en donde ocurre la
disociacién de proteinas y el complejo glucocorticoide-receptor se
une al elemento de respuesta glucocorticoide de un gen objetivo. La
actividad de transcripcién resultante a través de la RNA polimerasa
es entonces alterada, llevando eventualmente a alteraciones en el
RNA mensajero (mRNA) y produccién de una nueva proteina que
lleva a una respuesta hormonal.”

La Tabla 2-4 enumera la potencia anti-inflamatoria de algunos de
los esteroides neuraxiales mas comtinmente usados.

Complicaciones
Son posibles multiples complicaciones de los corticosteroides y se
relacionan en gran medida con efectos laterales no deseados (ej.

sindrome de Cushing iatrogénico). Tuel y colegas® describieron un
caso de sindrome de Cushing iatrogénico que ocurrié en un hombre
de 24 afios después de una sola dosis de 60 mg de metilprednisolona.
La evidencia de laboratorio de la supresién del eje hipotalmo-pitui-
tario, la ganancia de peso en 20 libras y rasgos cushingoides (cara de
luna y estrias) persistieron por 12 meses. En otro reporte, dos dosis
de 80 mg de metilprednisolona resultaron en sindrome de Cushing
con edema periférico, cara de luna, una “joroba de bufalo” y purpura
en una mujer de 63 anos.” Estos casos ilustran que las dosis que estdn
bien dentro de las guias normales para inyecciones epidurales de
esteroides pueden aun resultar en consecuencias adversas.

Quizés las complicaciones recientes més temidas han sido atri-
buidas a esteroides particulados. Una encuesta grande de miembros
de la Sociedad Americana del Dolor* identific 78 casos de infartos
de la médula espinal o del tronco encefalico que eran conocidos por
aquellos miembros que respondieron a la encuesta. De estos, 14
fueron casos fatales y todos involucraron esteroides particulados.
Tiso y colegas” y Benzon y colegas® estudiaron las apariencias
microscopicas de los esteroides utilizados comuinmente. Aunque
existen discrepancias entre los dos estudios, estos son ttiles para
cualquier discusion de la potencial fisiopatologia de la lesion. Una
diferencia notable es que se encontré que la dexametasona era no
particulada en el estudio por Benzon y colegas® (Fig. 2-1). Un
estudio subsecuente en animales demostré que la dexametasona
actué como no particulada, en que la inyeccién directa intencional
de la arteria vertebral en un modelo porcino resulto en lesion cere-
bral isquémica solo en los animales que recibieron esteroides

Aunque el tamafio y la agregacion de las particulas han recibido
mucha atencion, existen otros argumentos con respecto a la etiologia
de la toxicidad de esteroides al sistema nervioso. Una fuente de

Tabla 2-4: Potencia Anti-inflamatoria de los Esteroides Neuroaxiales mas Utilizados

Droga Dosis Equivalente (mg) Dosis Epidural (mg) Potencia Anti-inflamatoria
‘ Hidrocortisona 20 NA 1

Depo-metilprednisolona (Depo-Medrol) 4 40-80 5

Acetdnido de triamcinolona (Kenalog) 4 40-80 5

Betametasona (Celestone Soluspan) 0.6 6-12 33

Dexametasona (Decadron) 0.75 mg 8-16 27

De Manichikanti L: Pharmacology of neuraxial steroids. In Manchikanti L, Singh V, editors: Interventional techniques in chronic spinal pain. ASIPP Publishing:

Paducah, KY, pp 167-184, 2007.
NA, no aplicable.

Fig. 2-1

A, Micrografia de particulas en forma de varilla de betametasona. B, Un pequefio contaminante en solucién de dexametasona por lo

demas clara. (De Sen S, Mantilla C, Departamento de Anestesiologia Clinica de Mayo).
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Tabla 2-5: Entidades Quimicas Usadas en la Formulacion de Esteroides Epidurales

Celestone
Celestone Decadron No Particulado
Kenalog
Depo-Medrol Betametasona, Dexametasona Betametasona
Triamcinolona Libre de Fosfato Fosfato
Metilprednisolona Acetonida Preservantes de Sodio de Sodio
Cantidad de esteroide (mg/ml) 40 80 40 6 4 6
Polietilenglicol 3350 29.1 28.2 — — — —
Polisorbate 80 1.94 1.88 04 — — —
Fosfato de sodio monobasico 6.8 6.59 — 34 — 3.0
Alcohol bencilico 9.16 8.8 9 — = =
Fosfato de sodio dibasico — — — 7.1 — 6.0
Edentato disodico — — — 0.1 — —
Cloruro de benzalconio — — — 0.2 — —
Sulfito de sodio — — — — 1mg —

De Manichikanti L: Pharmacology of neuraxial steroids. In Manchikanti L, Singh V, editors: Interventional techniques in chronic spinal pain . ASIPP Publishing:

Paducah, KY, pp 167-184, 2007.

toxicidad potencial es las multiples entidades quimicas usadas en la
formulacion de esteroides epidurales, incluyendo el alcohol benci-
lico, polietilen-glicol y demas (Tabla 2-5). El ingrediente con la
mayor controversia es el alcohol bencilico, que se utiliza en Depo-Me-
drol, Aristocort y Kenalog.” Este ha sido implicado en un caso de
pardlisis flicida de 16 meses de duracién.”® Otros muiltiples estudios
en diferentes modelos en distintos esteroides se han realizado con
resultados variables. Bogduk y Cherry,” sin embargo, llegaron a la
conclusién de que ninguna literatura proporciona evidencia directa
del esteroide en si o sus conservantes causando neurotoxicidad en la
regi6n lumbar.

Otros efectos secundarios del uso de esteroides neuroaxiales
pueden retrasarse por meses o incluso afos.” La lista de posibles
efectos secundarios no discutida arriba incluye la supresion adrenal,
osteoporosis, necrosis avascular del hueso, retenciéon de fluidos,
efectos gastrointestinales adversos, efectos musculares, cataratas sub-
capsulares, pérdida de vision, puncién dural y otros. El examen a
fondo de cada uno de estos estd mds alla del alcance de este capitulo,
pero en esencia, todos estos efectos secundarios se pueden mitigar
mejor reduciendo al minimo la dosis de esteroides, usando terapias
alternativas cuando se pueda y vigilar cuidadosamente la dosis total.
Desafortunadamente, no hay consenso entre los profesionales del
dolor sobre el tipo, la dosis, la frecuencia o el ntimero total de inyec-
ciones; sin embargo, una limitacién de 3 mg/kg de peso corporal o
210 mg/ano en el paciente promedio con una exposicion total de por
vida de 420 mg de esteroides ha sido defendida sin ningun tipo de
apoyo por datos cientificos.”

Por muchos afios, se asumi6 que la glia eran simplemente sopor-
tes estructurales para las diversas células neuronales en el sistema
nervioso central. En la década pasada, se ha hecho cada vez més
evidente que la glia estd intrincadamente involucrada en el desarrollo
de estados de dolor persistente y que la expresion glial de citoquinas
y otras sustancias neurotransmisoras desempefian roles importantes.
Modelos de lesion de constriccion cidtica en animales han propor-
cionado pistas significativas en cuanto a la evolucién en el tiempo
de la activacion glial. Hay dos tipos principales de células gliales:
microglia y macroglia (oligodendrocitos y astrocitos). La microglia
en reposo se activa en la presencia de lesién y es atraida a la fuente
local de trifosfato de adenosina (Fig. 2-2). Después de estar activada,
la microglia puede producir varias citoquinas, neurotransmisores y
neurotrofinas. Los astrocitos se activan sobre 4 a 7 dias después de

la lesién y se sospecha que estin involucrados en el desarrollo de
dolor persistente (Fig. 2-3).” Las citoquinas incluyen factor de
necrosis tumoral o, interleucina-1p (IL-1B), interleucina-6 (IL-6) y
muchos otros. Existen varios antagonistas de citoquinas, que inclu-
yen corticosteroides, drogas antirreumdticas modificadoras de la
enfermedad (DMARD) y clonidina.

Los estudios iniciales de infliximab sistémico y etanercept pare-
cian ser prometedores, pero los ensayos aleatorios no mostraron una
diferencia en el tratamiento de la cidtica.”*

Basado en el ensayo aleatorio fallido de infliximab, Cohen y
colegas® sugirieron que la entrega local precisa a la zona de partici-
pacion del nervio podria ser necesaria. En el primer ensayo del eta-
nercept perineural en seres humanos, el etanercept se inyect6 a través
de la ruta epidural transforaminal a tres grupos, cada uno de seis
pacientes con el aumento de dosis de 2, 4 y 6 mg, respectivamente y
se compar6 con un grupo simulado de inyeccién de solucién salina
en un proporcién de 3:1. Dado que la prueba de seguridad previa
fue incompleta, se realizaron estudios histol6gicos concurrentes en
perros sabuesos para evaluar déficits funcionales. Cohen y colegas™
encontraron al etanercept eficaz en comparacién con la solucién
salina por varios meses en su estudio y no hubo tendencias histol6-
gicas o cambios de imdgenes de resonancia magnética en sujetos
humanos que justificaran la terminacién del estudio.

El etanercept tiene propiedades de modulacién inmune que
llevan algunos riesgos. Estos riesgos incluyen anafilaxis, deficiencia
inmune, sepsis, tuberculosis (reactivacion o infeccién nueva) y rara-
mente linfoma. Una advertencia de caja negra fue presentada en
mayo de 2008 por la administracion de drogas y alimentos de EE.UU.
para advertir sobre estos hechos.” El etanercept es una terapia inte-
resante que parece prometedora, pero debe someterse a estudio adi-
cional antes de su uso clinico, debido a resultados potencialmente
infecciosos. Otro medicamento anticitoquina con perfiles de seguri-
dad establecidos, sin embargo podria surgir.

La clonidina es otro medicamento que puede ser prometedor
para el tratamiento de la cidtica.” La clonidina ha sido estudiada
recientemente en un estudio aleatorio, controlado, doble ciego
comparandolo con el control activo triamcinolona. Ambos farma-
cos fueron igualmente efectivos en la disminucion del dolor durante
el periodo de 6 semanas de estudio, pero la mejora funcional fue
mads evidente con triamcinolona. Es posible que la corta duracion
de accién de la clonidina pueda requerir més tiempo de exposicion
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Fig.2-2 La activacién glial se produce en
presencia de estimulacién aferente nociva. La
microglia activada migra a las fuentes de trifosfato
de adenosina, activa los receptores purinérgicos
(P2X4), e induce el influjo de calcio, lo que provoca
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Fig.2-3 Proteina 4cida fibrilar glial, un marcador de activacion de
astrocitos y el curso temporal de la expresién del RNA mensajero, es
representado en un modelo de rata. La activacion de astrocitos se
vuelve significativa después de 4 a 7 dias y permanece elevada
durante 28 dias. Esto sugiere que la sensibilizacion temprana del dolor
iniciada por activaciéon de microglia es reemplazada por el
mantenimiento de astrocitos de sensibilizacion de dolor crénico.
(Modificado de Tanga FY, Raghavendra V, DeLeo JA: Quantitative real-time
RT-PCR assessment of spinal microglial and astrocytic activation markers in a rat
model of neuropathic pain. Neurochem Int 45:397-407, 2004.)

del farmaco al ganglio de la raiz dorsal. La clonidina es un antago-
nista de la IL-1PB y otras citoquinas, pero s6lo por unos pocos dias
(Fig. 2-4).

Agentes de contraste

La naturaleza radiopaca de los medios de contraste es un método
para ayudar en la confirmacién de la posicién correcta de la aguja.
Esto a su vez puede mejorar la seguridad del procedimiento. Sigue

Microglia
activada

e.g., BDNF translocacion del factor nuclear kB en el nicleo y
NGFE activa la quinasa MAP p38. Esta microglia activada
T [Ca2"] ) se mueve a la ganglio de la raiz dorsal y otras areas
OO0 — Neurotransmisores e inducir la produccién de citoquinas,
os Na® Ca2* €9 QIP neurotransmisores y neurotrofinas. (Modificado de

Vallejo R, Tilley DM, Vogel L, Benyamin R: The role of glia
and the immune system in the development and
maintenance of neuropathic pain, Pain Pract 10:167-184,
2010.)

Estado
migratorio

existiendo un nimero emergente de reportes de casos que describen
lesiones catastroficas de presunta inyeccion de la medicacién en el
espacio intravascular, subdural, o incluso intratecal (IT).>* Con el uso
de un medio de contraste radiopaco antes de la inyeccién de anesté-
sico local o esteroide, el riesgo de cualquier procedimiento debe
reducirse.”® Debido a que la mala colocacién de la aguja es una
complicacion frecuente asociada a inyecciones espinales percutdneas,
la utilizacién de un medio de contraste seguro es esencial.”

El yodo es un elemento de uso comun en medio de contraste y
los agentes de contraste a base de yodo han demostrado ser satisfac-
torios para la visualizacion, sin embargo, no proporcionan ningin
efecto terapéutico. El 4tomo de yodo en medios de contraste propor-
ciona su aspecto opaco a la radiacion ya que los dtomos de yodo
proporcionan mds atenuacion que el tejido que los rodea. El nivel de
atenuacién se conoce como el coeficiente de atenuacién para ese
tejido."” Los agentes de contraste de primera generacién se unen
laxamente a las moléculas de yodo, resultando en un compuesto
altamente osmolar que incrementa su toxicidad. Por esta razon, se
les refiere como medios de contraste de alta osmolalidad (HOCM).
Los agentes de segunda generacién, referidos como medios de con-
traste no iénicos o de baja osmolalidad (LOCM), se enlazan firme-
mente los dtomos de yodo a un anillo de benceno, pero todavia
proveen la proporcién necesaria de particulas de yodo a no-yodo que
conduce a un adecuado perfil de atenuacién mientras se mantiene
una osmolalidad casi fisiol6gica.

Farmacologia

Los diferentes tipos de medios de contraste a base de yodo se pueden
colocar en cuatro variedades diferentes, que son mondmeros i6nicos,
y no i6nicos, dimeros iénicos y dimeros no iénicos. Todos los tipos
son facilmente redistribuidos después de la inyeccion y se excretan
rdpidamente a través de los riflones (90% dentro de las 12 horas de
la administracion). Estos agentes vienen en una gama de concentra-
ciones que se correlaciona con su radio-opacidad. Cuanto mds con-
centrada es la solucién, mayor es la cantidad de yodo y es mads
radiopaco.” La osmolalidad juega un papel importante en la segu-
ridad del medio de contraste. La osmolalidad es el nimero de
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Fig.2-4 Efectos de la clonidina para el tratamiento de la cidtica.

Panel superior: La liberacién de citoquinas se incrementa en el nervio ciatico - animales lesionados a nivel nervioso (SN) o del ganglio de la raiz
dorsal (DRG) en comparacion con los animales normales (NI). El tratamiento salino se compara con clonidina o BRL 44408, un antagonista

especifico del receptor alfa-2A .

Panel inferior: La clonidina no tiene ningulin efecto sobre la IL-10, una “buena” citoquina que tiene efectos antiinflamatorios, mientras que
disminuye la expresién de ambas IL-1f e IL-6. (Modificado de Romero-Sandoval A, Eisenach JC: Perineural clonidine reduces mechanical hypersensitivity and

cytokine production in established nerve injury, Anesthesiology 104:351-355, 2006.)

particulas de soluto en una solucién y es mas alta en los agentes de
contraste iénicos por via de un anién de benzoato tri-yodado. La
hiperosmolalidad de algunos agentes “iénicos” se relaciona directa-
mente a la toxicidad en la forma de efectos hemodindmicos y moles-
tias para el paciente."” Los agentes no i6nicos contienen atomos de
yodo firmemente unidos a un anillo de benceno, haciendo la osmo-
lalidad mds cercana a las condiciones fisioldgicas, mientras que al
mismo tiempo se preserva un alto coeficiente de atenuaciéon debido
ala cantidad de dtomos de yodo. La mayoria de los médicos del dolor
ahora utilizan casi exclusivamente los monémeros no i6nicos.

Los monémeros no idnicos utilizados con més frecuencia inclu-
yen el iohexol (Omnipaque) y el iopamidol (Isovue-M). Cada
agente estd disponible comercialmente en concentraciones y osmo-
lalidad variables (Fig. 2-5). Cada uno se absorbe rapidamente en
el torrente sanguineo desde las locaciones paravertebrales, epidu-
rales e IT (Fig. 2-6). Hay minima, desyodacién, biotransformacion,
o metabolismo.**"!

Eventos Adversos: Incidencia

La incidencia real de efectos adversos relacionada con el uso de
medio de contraste yodado es dificil de cuantificar debido a la
co-administracion con otros medicamentos que pueden ser respon-
sables de una reaccién adversa. La mayoria de los datos con respecto
a eventos adversos estdn relacionados con la inyeccion intravascular
de medio de contraste, que por lo general implica grandes dosis de
medio de contraste en comparacién con la cantidad inyectada para
los procedimientos espinales. Incluso hay desacuerdo sobre cémo
clasificar las reacciones adversas. Un método clasifica las reacciones
por su severidad (Tabla 2-6). La incidencia de reacciones adversas
se reporté ser tan alta como del 15% con el uso de HOCM. El uso

Gadolinio

Omniopaco
180

Omniopaco
300

Fig.2-5 Diferentes tipos de contraste en una jeringa de 10 cc
demostrando las opacidades relativas.

de LOCM tiene una incidencia significativamente menor de reac-
ciones adversas, especialmente de las que no son de naturaleza
potencialmente mortal. En los reportes de revision de muchas
inyecciones de contraste en multiples instituciones en un gran
ntmero de pacientes, la incidencia vari6 desde 0,2 a 0,7%.">* Las
reacciones graves se produjeron en uno a dos por 10.000 inyecciones
IV de LOCM. Las muertes relacionadas con medios de contraste IV
en el momento en que se estaba utilizando HOCM fueron citadas
como uno por 40.000 inyecciones IV. Sin embargo, un estudio
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Fig.2-6 Epidural lumbar (A) con contraste yodado y epidural cervical (B) con contraste de gadolinio.

japonés no reporto fatalidades en mas de 170.000 inyecciones intra-
venosas (IV) con el uso de ambos LOCM y HOCM.* Como resul-
tado, el estimado conservador de la incidencia de uno por cada
170.000 ha sido citado, con la verdadera incidencia probablemente
aun menos frecuente, sobre todo a causa del uso de LOCM y un
tratamiento mads eficaz de las reacciones.

Eventos Adversos

Es importante destacar que la mayoria de los eventos adversos son
leves, sin riesgos mortales y de fécil tratamiento con observacion,
confianza y apoyo. Los eventos adversos graves pueden tener una
presentacion leve, pero casi todas las reacciones que amenazan la
vida ocurren en los primeros 20 minutos después de la inyeccién de
contraste.”

Estas reacciones se pueden dividir ain mds en tres categorias:
alérgicas, quimiotdxicas y osmolares. Aunque la patogénesis exacta
de muchas de las reacciones no se conoce bien, se pueden identificar
ciertas causas. Algunos suponen que la hipotension y la taquicardia
estdn relacionadas con hipertonicidad. La actividad eléctrica sin
pulso y el paro cardiaco asociado se cree que estdn relacionados a
una disminucion repentina en el calcio ionizado en el suero. Todos
estos eventos han disminuido en incidencia y severidad con el uso
de LOCM. Las reacciones vasovagales caracterizadas por hipotensién
y bradicardia relacionadas con el aumento del tono vagal del CNS
también son relativamente comunes. . Las reacciones vasovagales
estdn relacionadas con la ansiedad y pueden ocurrir antes del pro-
cedimiento o durante el procedimiento y por lo general se presentan
con una sensacion de aprehension y diaforesis. La mayoria de los
episodios vasovagales son leves y autolimitados y deben ser tratados
y observados hasta que estén completamente resueltos.

La incidencia de los eventos adversos se ha reducido con el
tiempo, pero no se ha eliminado. La presentacién de una reaccién
alérgica severa puede aparecer idéntica a una reaccién anafildctica,
pero debido a que no hay identificacién del complejo antigeno-an-
ticuerpo, estas reacciones son caracterizadas como “anafilactoides”,

aunque el tratamiento es idéntico al de una reaccion anafildctica
inmuno-mediada. Potencialmente, hay multiples posibilidades e
incluso combinaciones de posibilidades, incluyendo la participacién
de una variedad de mediadores vasoactivos asi como un proceso que
afecte la liberacion de histamina. Es suficiente decir que una revisiéon
a fondo de los mecanismos estd mds alld del alcance de este texto. La
formacidon quimica especifica de los medios de contraste que se
utilizan puede proporcionar una mayor explicacion.

Desafortunadamente, la prediccion de una reaccién de contraste
con alguna gran precisién no es posible, aunque definitivamente hay
pacientes que estdn en mayor riesgo que otros. Un factor de riesgo
evidente para la reaccién adversa es una reacciéon previa de tipo
alérgico al medio de contraste, la cual aumenta cinco veces la proba-
bilidad de una reaccién posterior.* De hecho, cualquier alergia espe-
cifica puede predisponer al paciente a una reaccién de tipo alérgico
cuando se expone al contraste. Aunque dificil de explicar, el enfoque
del procedimiento debe estar dirigido a los pacientes con una res-
puesta anafilactica significativa previa a otros alérgenos. Las alergias
a mariscos o productos lacteos, que en el pasado pretendian ser un
predictor de alergia a medios de contraste, han demostrado ser poco
fiables.**” No hay evidencia de que la préctica de preguntar a los
pacientes sobre este tipo de alergia proporciona alguna informacién
clinica Gtil.***

Los antecedentes de asma pueden ser indicativo de una mayor
probabilidad de reaccién al medio de contraste.>* La enfermedad
cardiaca significativa, incluyendo la angina sintomitica y la falla
cardiaca congestiva, asi como la estenosis aértica severa e hiperten-
sién pulmonar primaria o incluso la miocardiopatia bien compen-
sada, pueden tener un mayor riesgo de reacciéon adversa. Se debe
tener cuidado en limitar el volumen y la osmolalidad del contraste
dado a estos pacientes.

La ansiedad es otro factor de riesgo que puede contribuir a reac-
ciones adversas. Hopper y colegas® estudiaron el efecto que el con-
sentimiento informado tenia en el nivel de ansiedad de los pacientes
sometidos a la inyeccién intravenosa de contraste y no encontraron
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Tabla 2-6: Clasificacion de la Severidad y las Manifestaciones de

Reacciones Adversas a Medios de Contraste*

Leve

Los signos y sintomas aparecen auto-limitados sin evidencia de
progresion (por ejemplo, urticaria limitada con prurito leve y ndusea
transitoria, un episodio de emesis) e incluyen:

* Nauseas *  Erupcion » Flushing
» Alteracion del e Urticaria » Hinchazon: ojos, cara
gusto +  Calor * Mareos
»  Picazén » Mala ventilacion + Tembladera
nasal

+ Dolor de cabeza

Tratamiento: Requiere de observacion para confirmar la resoluciéon o
la falta de progresion pero por lo general ninguin tratamiento. La
tranquilidad del paciente es generalmente util.

Moderada

Los signos y sintomas son mds pronunciados. Grado moderado de
signos o sintomas focales o sistémicos clinicamente evidentes,
incluyendo:

+ Taquicardia o bradicardia » Edema laringeo
* Broncoespasmo » Eritema generalizada o
+ Silbido al respirar difusa
* Hipertension * Hipotension leve
» Disnea

Tratamiento: hallazgos clinicos en reacciones moderadas frecuente-
mente requieren tratamiento inmediato. Estas situaciones requieren una
observacién estrecha, cuidadosa para una posible progresion a un
evento potencialmente mortal.

Severa

Los signos y sintomas son a menudo potencialmente mortales, que
incluyen:

» Edema laringeo (severa o progre- » Falta de respuesta
sando rapidamente) « Arritmias clinicamente

+ Convulsiones manifiestas

» Hipotension profunda » Paro cardiorrespiratorio

Tratamiento: Requiere reconocimiento rapido y tratamiento agresivo; las
manifestaciones y tratamiento frecuentemente requieren hospitalizacion.

* Estas clasificaciones (leve, moderada, severa) no intentan distinguir entre las
reacciones de tipo alérgico y las que no son de tipo alérgico. Mas bien,
abarcan el espectro de los eventos adversos que se pueden observar
después de la inyeccion intravascular de medios de contraste.

De American College of Radiology: Manual on contrast media, ed 7, American
College of Radiology: Reston, VA, 2010. Online only. http://www.acr.org/
SecondaryMainMenuCategories/quality_safety/contrast_manual/FullManual.
aspx.

diferencias significativas en las reacciones adversas entre los grupos;
la mayoria de los pacientes en cada grupo tenia un nivel igualmente
elevado de ansiedad cuando se clasificaron utilizando una indice de
ansiedad validado. Se debe tener cuidado para proporcionar medidas
de apoyo para calmar al paciente tanto como sea posible. En algunos
casos, esta puede requerir una sedacién intravenosa leve. Sin
embargo, en nombre de la seguridad del paciente, este no debe estar
sedado al punto de que él o ella no puedan proporcionar retroali-
mentaciéon durante el procedimiento.

La nefrotoxicidad inducida por contraste (CIN) es otra preocu-
pacion cuando se utiliza contraste a base de yodo (Tabla 2-7). En un
paciente con funcién renal normal, el riesgo de desarrollar CIN es
extremadamente bajo. En la revisién de Byrd y Sherman® sobre los
factores de riesgo significativos para el desarrollo de NIC, ellos resal-
taron la insuficiencia renal preexistente (nivel de creatinina en el
suero > 1,5 mg/dl), la diabetes mellitus, la deshidratacion, enferme-
dades cardiovasculares la enfermedad con el uso de diuréticos, la
edad mayor de 70 afos, mieloma madltiple, hipertensiéon e

hiperuricemia. Estudios mds recientes han indicado que los pacientes
con mayor riesgo de CIN son aquellos con una combinacién de
diabetes mellitus e insuficiencia renal preexistente.”™* Otras condi-
ciones menos comunes que pueden poner pacientes con riesgo de
afectacion renal incluyen las paraproteinemias, en particular mieloma
multiple, el cual probablemente predispone a los pacientes a falla
renal debido a la agregacién y precipitaciéon de proteinas; sin
embargo, esta informacion se basa en los datos relacionados con
HOCM. También, el uso de agentes B-bloqueadores en algunos
estudios retrospectivos puede reducir el umbral, aumentar la seve-
ridad y reducir la respuesta al tratamiento de reacciones contraste
con epinefrina.” Situaciones clinicas adicionales atin menos
comunmente encontradas, tales como el uso de papaverina u otras
inyecciones intra-arteriales o pacientes con feocromocitoma,
hipertiroidismo, o carcinoma de la tiroides con posible tratamiento
planeado con yodo-131 de pueden requerir consideracién adicio-
nal de la relacion riesgo-beneficio antes de que se realice un pro-
cedimiento electivo para dolor.

Las reacciones tardias a los medios de contraste también se han
descrito en la literatura y se han reportado tanto con tipos de con-
traste yodado como con los basados en gadolinio. Las preocupacio-
nes sobre las reacciones adversas de contraste basado en gadolinio se
tratan en otro lugar. Varios tipos de signos y sintomas han sido
reportados como reacciones tardias, incluyendo nduseas, vémitos,
somnolencia, dolores de cabeza y prurito, que son casi siempre
auto-limitados y no requieren tratamiento mds que la tranquilidad.
Las reacciones cutaneas retardadas son las mds importantes ya que
pueden reaparecer (reportado anecdéticamente < 25%) y pueden
tener secuelas graves. La incidencia de reacciones cutdneas adversas
retrasadas varia de 0,5 a 9%, son mds comunes en pacientes que estin
siendo tratados con la terapia de IL-2 y pueden presentarse de 3
horas a 7 dias después de la exposicion al contraste. Las reacciones
cutdneas son generalmente maculares y auto-limitadas; sin embargo,
en casos raros, han evolucionado para parecerse al sindrome de
Stevens-Johnson, necroélisis epidérmica tdxica, o incluso vasculitis
cutanea, con una muerte reportada.®

Premedicacion

Los pacientes “en riesgo” que requieren medios de contraste pueden
requerir pre-medicacién en un esfuerzo para evitar una reacciéon
adversa. El mecanismo exacto por el cual se produce la reaccién
anafilactoide no es completamente entendida; de manera similar, el
rol que desempenan los esteroides IV en la reducciéon del riesgo
tampoco se entiende completamente. La evidencia sugiere que las
reacciones alérgicas al contraste estdn relacionados con mediadores
liberados por los baséfilos y que la histamina y los conteos de basé-
filos son reducidos por los esteroides IV tan pronto como 1 hora
después de la administracién con un efecto creciente a las 4 y 8 horas
(16 pacientes). Por lo tanto, la premedicacion se considera que es
mas eficaz, al menos 4 a 6 horas antes de la inyeccién.”*’ La preme-
dicacién no previene todas las reacciones y teniendo en cuenta los
posibles riesgos, la premedicacion debe ser reservada para aquellos
que han tenido reacciones moderadamente graves a graves al con-
traste en el pasado. Ningtin estudio aleatorio controlado ha demos-
trado quela premedicacién protege contra reacciones potencialmente
mortales, pero si reduce las que son menos severas.”” > Los regimenes
de premedicacion oral con prednisona o metilprednisolona utiliza-
dos con difenhidramina con o sin bloqueador del receptor de la
histamina-2, se han descrito con aproximadamente igual éxito.”*"'
Alternativamente, el uso de un agente de contraste diferente también
puede tener un efecto protector (HOCM a LOCM), aunque cambiar
de un LOCM a otro tiene poco, si acaso algin beneficio.”” Una vez
mds , el tratamiento previo no previene todas las reacciones nuevas,
que muy probablemente se presentardn de manera similar a la reac-
cién original,” y el operario debe estar preparado para tratar esa
reaccion.
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Tabla 2-7: Contraste Intratecal a Base de Yodo

Viscosi- Osmolalidad
Estructura Concentracion  Concentracion  Yodo+ dad+ 25°C Viscosidad+ (mOsm/kg
Producto Quimica Anioén Cation de Sal % de Yodo % (mg/ml)  (cps) 37°C(cps) H,0)
Omnipaque 240  lohexol No iénico Ninguno 24 24 240 5.8% 34 520
(GE Healthcare)
Omnipaque300 lohexol No iénico Ninguno 30 30 300 11.8* 6.3 672
(GE Healthcare)
Isovue-M 200 lopamidol  Noiénico Noiénico Ninguno 20 200 3.3* 2.0 413
(Bracco)
Isovue-M 300 lopamidol  Noiénico Noiénico Ninguno 30 300 8.8* 4.7 616
Medios de Contraste de Resonancia Magnética

Estructura Viscosidad+  Viscosidad+ Osmolalidad
Producto Quimica Anion Cation 25° C (cps) 37° C (cps) (mOsm/kg H,0)
Magnevist (Bayer Healthcare) lonic lineal Gadopentetato Dimelglumine 4.9* 2.9 1960
Omniscan (GE Healthcare) Gd-DTPA-BMA No idnico 2.0 1.4 789

linear

Gd-DTPA-BMA, Gadolinium,[5,8-bis[(carboxy-kO)methyl}-11-[2-(methylamino)-2-(oxo-kO)ethyl]-3-(ox0-k0)-2,5,8,11-tetraazatridecan-13-oato93-)-

kN5,kN8,kN11,kO13].
*Medido a 20°C.

De American College of Radiology: Manual on contrast media, ed 7, American College of Radiology: Reston, VA, 2010. Online only. http://www.acr.org/

SecondaryMainMenuCategories/quality_safety/contrast_manual/FullManual.aspx.

Gadolinio

Los medios de contraste con base en gadolinio (GBCM) han estado
en uso desde la década de 1980. La osmolalidad, viscosidad y esta-
bilidad marcan las diferencias entre los diferentes agentes sin
ninguna diferencia en su efectividad reportada. Actualmente, es
comun que los operarios del dolor utilizar GBCM en pacientes con
reacciones alérgicas previas a material de contraste yodado.** Shetty
y colegas® publicaron recientemente una revisién de 2.067 inyec-
ciones epidurales de esteroides durante un periodo de 25 meses en
los que 38 de ellos usaron GBCM para confirmar la colocacién de
la aguja. Ellos encontraron que, con base en la revisién de un radi6-
logo del punto de la imagen guardada, la propagacion del contraste
en comparacion con imdgenes de contraste yodados resulté en una
confianza significativamente mayor de la colocacién de la aguja.
Ademds, también encontraron que GBCM era una prueba confir-
matoria util para ayudar a localizar la punta de la aguja en los
pacientes en los que se utiliz6 GBCM.*” Esta diferencia en la visua-
lizacion entre el medio de contraste yodado y el GBCM no seria
inesperada dada la relativamente baja concentracion de gadolinio
en las preparaciones comerciales disponibles en comparacién con
los compuestos yodados. También es importante notar que similar
a la utilizacién de gadolinio intra-arterial y el inyectado con poder,
el uso de gadolinio epidural en este momento representa un uso no
aprobado.” Los autores de ese estudio encontraron y sugieren (que
se confirm6 por nuestra experiencia en nuestra institucion) que el
uso de sustraccién digital mejorarfa la visualizacién del gadolinio
en el espacio epidural.

Reacciones Adversas

El GBCM es muy bien tolerado y seguro. La literatura reporta que
la incidencia global de efectos adversos agudos a la dosificacion IV
aprobada varia de 0,07 a 2,4%. Similar a otras reacciones a medios
de contraste, la gran mayoria de las reacciones son leves. Los sinto-
mas incluyen frio o calor en el sitio de inyeccion, nduseas, dolor de
cabeza, parestesias, mareos o prurito. Una reaccién parecida a la
alérgica ocurre, pero es poco frecuente con una incidencia de 0,004%
a 0,7%; esta se presenta con salpullido, hinchazon y urticaria y con
menos frecuencia, broncoespasmo. Las reacciones anafilactoides

potencialmente mortales también ocurren pero son extremada-
mente raras (0,001% a 0,01%), pero incluyen reacciones fatales.

La frecuencia de las reacciones agudas de GBCM es ocho veces
mayor en los que tienen una reaccion previa conocida a GBCM. Las
segundas reacciones tienden a ser més graves. Los pacientes con asma
y otras alergias, incluyendo aquellas a ciertos alimentos, también
estdn en mayor riesgo, reportado de ser tan alto como 3,7%.* En
relacién a los pacientes con una alergia a medios de contraste
yodados, no hay reactividad cruzada conocida, aunque una reaccién
previa de tipo alérgico los colocaria en la ya mencionada categoria
del 3,7%. Recomendaciones similares para la pre-medicacién y tratar
un agente alternativo, también aplican para el paciente con una
reaccion alérgica previa a GBCM. El gadolinio no tiene nefrotoxici-
dad conocida a la dosificacion IV aprobada para resonancia magné-
tica. También se observa que en un principio hubo cierta preocupacién
de que el GBCM generara un evento vaso-oclusivo relacionado con
anemia drepanocitica;* sin embargo, con la dosificacién aprobada,
no hay pruebas para negar el GBCM a pacientes con anemia
drepanocitica.

La fibrosis sistémica nefrogénica (NSF) es una enfermedad fibro-
sante de la piel y los tejidos subcutdneos y se describié primero en
el 2000 y se notd que ocurre principalmente en pacientes con enfer-
medad renal crénica en fase terminal, especialmente aquellos en
dialisis. En el 2006, emergieron una serie de reportes que manifes-
taron una fuerte asociaciéon con GBCM a los pacientes con enfer-
medad renal avanzada y el desarrollo de la NSE** Mucho sobre
NSF vy su desarrollo es desconocido, como la causalidad, el riesgo
exacto de desarrollar NSF después de GBCM y por qué algunos
pacientes en situacion de riesgo desarrollan NSF y otros no lo hacen.
Parece que no todos los agentes tienen el mismo riesgo de desarro-
llar NSE Un informe reciente del Comité de Drogas y Medios de
Contraste del Colegio Americano de Radiologia coloc6 los GBCM
en tres categorias con gadodiamide (Omniscan) y gadopentetato de
dimeglumina (Magnevist) en el grupo asociado con el mayor
numero de casos de NSE, lo que refleja probablemente una serie de
diferentes factores, incluyendo la cuota de mercado, asi como la
toxicidad del agente.*”®7 Los factores de riesgo incluyen la dosis
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acumulativa alta o incluso una sola dosis de GBCM, aunque hasta
el 50% de la NSF se produjo después de una sola dosis y por lo
general ocurrié en dias hasta los 6 meses después de la exposicion.
Los pacientes con enfermedad renal crénica con una tasa de filtra-
cién glomerular (GFR) de menos de 30 1/min/1,73 m* y pacientes
con lesién renal aguda tienen un riesgo reportado del 1 al 7%*>"
697376 de desarrollar NSE”” Las recomendaciones incluyen el chequeo
para GFR dentro de las 6 semanas después del procedimiento y la
consideracién de procedimientos alternativos siempre que sea
posible en los pacientes “en riesgo”

Todo lo que se ha reportado anteriormente se refiere al uso de
GBCM entregado en hasta nueve veces el volumen utilizado en la
mayorfa de procedimientos espinales, lo que probablemente reduce
el riesgo practico de eventos adversos relacionados con GBCM. En
lo que respecta a procedimientos diagnosticos y terapéuticos de
columna vertebral realizados por especialistas en dolor, hay pocos
reportes que informen especificamente sobre el uso de gadolinio y
su seguridad. En un estudio por Safriel y colegas™ que examinaron
527 procedimientos en los que fue utilizado GBCM e incluyeron una
amplia variedad de procedimientos desde discografia cervical a
inyecciones facetarias lumbares, ellos reportaron una Inyeccién IT
documentada sin secuelas y dos pacientes que requirieron ingreso
en la unidad de cuidados intensivos. Estos dos pacientes que se
sometieron a procedimientos cervicales (discografia multinivel y un
tipo cervical epidural no especificado) experimentaron cefalea,
nduseas y convulsiones y requirieron de cuidados intensivos. En
ambos casos, todos los sintomas se resolvieron completamente y
ambos fueron documentados de tener gadolinio IT observado en las
imagenes después del procedimiento.” En otro informe de cuatro
reacciones alérgicas al gadolinio en pacientes con alergia reportada
al contraste yodado, uno se sometié a una inyeccién facetaria lumbar
y los otros tres se sometieron a inyecciones transforaminales lumba-
res. Cada uno de los cuatro se presentd con una erupcion y el cuarto
también experiment¢ fiebre. Tres de los cuatro también habfan sido
expuestos al gadolinio previamente sin dificultad alguna. Ninguno
de los requirié de hospitalizacion.** El estudio mencionado anterior-
mente por Shetty y colegas® no reporté reacciones adversas en los
38 pacientes que recibieron GBCM. En general, para los pacientes
con alergia conocida al contraste de yodo y funcién renal normal, el
uso de GBCM parece tener una incidencia relativamente baja de
eventos adversos de GBCM, pero con base en los nimeros pequenos,
se requieren mas estudios.
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