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RESUMEN

La cirugia sobre la mama constituye uno de los paradigmas del dolor crénico postquirdrgico. La elevada incidencia del cancer de mamay las nota-
bles mejoras en la supervivencia alcanzadas en los tltimos afios se traducen en que el dolor crénico tras cirugia de mama se haya convertido en un
problema de creciente magnitud.

Ha aumentado nuestro conocimiento de los factores de riesgo para el desarrollo de dolor crénico en estos pacientes. Entre los mismos destacan la
presencia de dolor antes de la intervencién, la edad (mayor incidencia cuanta menor edad), diseccion axilar, radioterapia, etc. La lesion tisular mas
frecuentemente implicada es el dafio sobre el nervio intercostobraquial.

En cuanto a las estrategias para intentar disminuir esta complicacién, la evidencia cientifica es todavia escasa y adolece de problemas metodoldgicos.
La utilizacion de técnicas regionales en el periodo perioperatorio, como el bloqueo paravertebral, parece disminuir de manera consistente la incidencia
de dolor crénico tras cirugia de mama.

Palabras clave: cirugia de mama, dolor crdnico, sindrome postmastectomia, dolor crénico postoperatorio.

ABSTRACT

Breast surgery is one of the paradigms of chronic post-surgical pain. The high incidence of breast cancer and the remarkable improvements in survival
rates achieved in recent years, have made of chronic pain after breast surgery a problem of increasing magnitude.

Our knowledge of risk factors for the development of chronic pain in these patients has increased. Amongst them, the presence of pain before surgery,
the age (higher incidence with decreased age), axillary dissection or radiotherapy, must be highlighted.

The most frequently involved tissue injury is damage to the intercostobrachial nerve.

In terms of strategies to reduce this complication, the scientific evidence is still low and suffers from methodological deficiencies. The use of regional
techniques in the perioperative period, like paravertebral block, consistently appears to decrease the incidence of chronic pain after breast surgery.

Key words: breast surgery, chronic pain, postmastectomy syndrome, postsurgical chronic pain.

INTRODUCCION mente frecuente. Asimismo, se acompafa de una impor-

tante repercusion para el paciente, con una afectacion
La aparicion de un sindrome doloroso crénico tras una significativa sobre su funcionalidad y su calidad de vida
intervencion quirdrgica es una complicacion relativa- (1).
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La cirugia sobre la mama constituye uno de los paradigmas
del dolor crénico postquirtrgico. Esta circunstancia se ha
visto agravada al ser el cancer de mama la patologia onco-
l6gica mds frecuente en mujeres en el mundo desarrollado,
lo cual, acompanado de un incremento en la supervivencia,
hace que el dolor crénico tras cirugia de mama se haya con-
vertido en un problema sanitario con un creciente impacto
para la sociedad.

Aunque la mayoria de estudios se refieren a pacientes con
cdancer de mama, no solo la cirugia oncolégica puede ser causa
de dolor crénico. También procedimientos quirtrgicamente
menos agresivos desencadenan con frecuencia un sindrome
de dolor persistente, como las cirugias de aumento de pecho,
reduccidn, mastopexias, exéresis de lesiones benignas, etc.

Por otro lado, las mejoras en las técnicas quirtrgicas, junto
con los avances en los cuidados anestésicos y perioperatorios,
han conducido a que un porcentaje cada vez mayor de las
cirugias sobre la mama se realicen en régimen ambulatorio.

En los dltimos afios se ha realizado un notable esfuerzo
para conocer los principales factores de riesgo asociados
a una mayor probabilidad de cronificacion del dolor tras
cirugia de mama, asf como para identificar aquellas medi-
das que puedan ayudar a prevenir o tratar de forma eficaz
esta complicacion.

EPIDEMIOLOGIA

El dolor crénico postquirtrgico es aquel que se prolonga
durante un tiempo superior al necesario para la cicatriza-
cioén y reparacion tisular.

Habitualmente se considera que nos encontramos ante un
sindrome de dolor crénico postquirdrgico una vez trascu-
rridos 3 meses desde la intervencién (2).

Esta definicion es dtil desde el punto de vista clinico e
investigador. No obstante, no es excepcional que el dolor
no aparezca precozmente en el periodo postoperatorio, Sino
que puede debutar incluso 6-12 meses tras la cirugfa.

Empleando esta definicién obtenemos unas cifras de pre-
valencia de dolor crénico tras cirugia de mama variables
entre los distintos estudios (3), del orden del 25-60 %. Esta
disparidad se debe, entre otras causas, a la variabilidad en
los criterios diagndsticos, técnicas quirtdrgicas, disefio pros-
pectivo o retrospectivo del estudio, caracteristicas demo-
grdficas de la poblacién, métodos de medicion, etc.

Debemos tener en cuenta que aproximadamente un 10 %
de las mujeres desarrollardn un cdncer de mama a lo largo
de su vida. Si ademds atendemos a los recientes incremen-
tos en la supervivencia y a la elevada incidencia de dolor
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crénico en aquellas mujeres que son intervenidas, las cifras
que obtenemos son alarmantes, hasta el punto de poder con-
siderar el dolor crénico tras cirugia de mama un verdadero
problema desde el punto de vista de la salud publica. La
elevada prevalencia y repercusion de este fenémeno no evi-
ta sin embargo que se trate de una condicion con frecuencia
infradiagnosticada e infratratada.

En la tdltima década se han llevado a término mdltiples
estudios y revisiones que pretenden identificar factores de
riesgo asociados a la cronificacion del dolor tras cirugia
sobre la mama (4-9).

Evidentemente, los resultados han de ser interpretados con
precaucion, ya que no son homogéneos en cuanto a cier-
tos factores determinantes, como la poblacion estudiada,
técnica quirdrgica, protocolo analgésico o seguimiento
postoperatorio.

Entre los factores preoperatorios estudiados, se ha encon-
trado relacion con la presencia de dolor en la mama antes
de la intervencién (10) y con ciertos factores psicosociales.
Entre estos tltimos, parece que los niveles de ansiedad y
depresion elevados (11), asi como los trastornos del suefio
(12) se asocian a una mayor probabilidad de cronificacién.

Otro factor que parece ser importante es la edad de la pacien-
te, ya que la incidencia de cronificacion del dolor es mayor
en aquellas mujeres de menor edad. Aunque este fendmeno
se observa de forma consistente en diversos estudios (5-9),
algunos autores sugieren que la causa de esta asociacion
podria encontrarse en el hecho de que las pacientes mds jove-
nes padecen con frecuencia tumores mds avanzados y son
sometidas a intervenciones terapéuticas mds agresivas (13).
Otra posible causa serfa un mayor componente emocional
asociado en las pacientes mas jévenes (2).

Se ha observado también, aunque de forma inconstante en
distintos estudios, una asociacion entre el dolor crénico tras
cirugfa de mama y la obesidad (6).

En cuanto a los factores quirdrgicos, parece que la cirugia
conservadora se asocia con una mayor incidencia de croni-
ficacion del dolor que la cirugia radical (14). No obstante,
esta asociacion podria deberse al factor de confusion gene-
rado por una mayor probabilidad de recibir RDT entre la
poblacién que se somete a cirugia conservadora frente a la
que es sometida a mastectomia (15).

En caso de cirugfa radical, las técnicas de reconstruccion qui-
rlirgica parecen ser un factor de riesgo asociado, sobre todo
los implantes, y mds atn cuando estos se alojan a nivel sub-
muscular en comparacion con la insercién subglandular (16).

La diseccion ganglionar axilar también es un factor importan-
te asociado al desarrollo de sintomas dolorosos cronicos (5).
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Entre los factores postoperatorios, la presencia de dolor agudo
postoperatorio intenso y un elevado consumo de analgésicos
se asociaron significativamente al dolor crénico (17,18), as{
como el tratamiento radioterdpico adyuvante (7) (Tabla I).

TABLA |
FACTORES ASOCIADOS A LA CRONIFICACION DEL DOLOR

Dolor preoperatorio en la mama

Ansiedad/depresion/trastornos del suefio
Edad
Obesidad

Cirugia conservadora

Diseccién ganglionar axilar

Reconstruccion mamaria

Implante mamario submuscular

Radioterapia

Dolor agudo postoperatorio

Consumo analgésico postoperatorio

EXPRESION CLINICA

Clasicamente se definfa el sindrome postmastectomia como
un sindrome doloroso crénico por desaferenciacion, consis-
tente en dolor de caracteristicas neuropdticas y alteraciones de
la sensibilidad en axila, pared tordcica anterior o cara medial
del miembro superior ipsilateral, que se ponfa en relacién con
la lesion del nervio intercostobraquial. Este dolor tipicamente
se exacerba con la estimulacion tactil de la zona dolorosa (alo-
dinia mecdnica) y con los movimientos del miembro superior,
con la consiguiente repercusion sobre la funcionalidad.

No obstante, el dolor crénico tras cirugia de mama es una
entidad mds amplia y heterogénea, en la que habitualmente
predomina el componente neuropdtico sobre el componente
nociceptivo (19).

Siguiendo la clasificacién de Beth F. Jung y cols. (2) pode-
mos definir cuatro entidades clinicas diferenciadas:

1. Mama fantasma dolorosa: sensacion de persistencia
del tejido mamario extirpado, acompafiada de sintomas
dolorosos (13-44 %).

2. Neuralgia intercostobraquial: denominacion actual-
mente recomendada para el cuadro clinico cldsicamente
conocido como sindrome postmastectomia. Se caracteri-
za por dolor y alteraciones sensitivas en el territorio de

inervacion del intercostobraquial y se debe a la lesion
por traccion o seccion de dicho nervio o alguna de sus
ramas en el procedimiento quirudrgico.

3. Dolor en relacion con el desarrollo de neuromas:
(23-49 %). Mas frecuentes en cirugia conservadora que
en mastectomia.

Dolor por otras lesiones nerviosas: habitualmente
ramas de nervios intercostales, pectorales, toracodorsa-
les o nervio tordcico largo.

Si ampliamos la definicién (dolor, parestesias, linfedema o
alteracion de la funcion del hombro), obtenemos que solo el
21 % de las mujeres sometidas a mastectomia con diseccion
axilar estd libre de sintomas 1-5 afos tras la intervencion
quirtrgica (20).

La evolucién es muy variable, aunque afortunadamente en la
mayoria de los casos es benigna, con tendencia a la mejoria 'y
disminucion de las dreas dolorosas y de alodinia a lo largo de
los meses (21). No obstante, otros casos pueden ser mds rebel-
des y es tipico en el caso de mama fantasma que los sintomas
dolorosos se mantengan constantes a lo largo del tiempo.

ETIOLOGIA Y FISIOPATOLOGIA

Si tenemos en cuenta los diferentes sintomas dolorosos que
presentan los pacientes, junto con la variedad de técnicas qui-
rdrgicas, podemos sugerir que la etiologia no es homogénea.
No obstante, el hallazgo mas comtin es la lesidn de estructu-
ras nerviosas por el acto quirtrgico y/o la radioterapia.

La causa mds evidente parece ser la lesion del nervio inter-
costobraquial o alguna de sus ramas. Este nervio se origina de
la rama cutdnea lateral del segundo nervio intercostal, suele
comunicarse con el nervio cutdneo medial del brazo y pasa
por la axila en su camino hacia el miembro superior, donde
inerva la superficie medial y posterior del brazo desde la axila
hasta el codo.

En los casos de cirugia oncoldgica extensa, la lesion del
nervio intercostobraquial es un fenémeno casi constante,
observéandose alteracion de la sensibilidad en el territorio de
distribucién de dicho nervio en el 48-84 % de las mujeres
sometidas a diseccion ganglionar axilar.

En los casos en que se aborda quirdrgicamente el drea ana-
tomica de la axila, la lesién de este nervio es dificil de
evitar, aunque también puede ocurrir en caso de cirugias
que no afectan a la axila, debido a la gran variabilidad en la
localizacion y ramificacion de este nervio (22). La cirugia
que afecta al cuadrante sipero-externo de la mama tam-
bién puede lesionar este nervio y se asocia con frecuencia
a dolor crénico.
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En el caso de cirugias estéticas, como la mamoplastia de
aumento, se ha observado la disfuncién de nervios intercos-
tales que condicionan disminucién a largo plazo de la sensibi-
lidad en la areola y pezn en un 15 %. En contraposicion, esta
lesion puede observarse con mucha més frecuencia en el caso
de las mamoplastias de reduccion, alcanzando una prevalen-
cia de disfuncién de nervios intercostales de hasta el 65 %.

También es muy frecuente la aparicion de neuromas (tejido
nervioso desestructurado originado por axones seccionados
y que genera dolor neuropdtico que se exacerba habitual-
mente con la percusion del neuroma). En estos casos la
opcion quirdrgica puede obtener buenos resultados.

Recientemente se han intentado identificar factores psicofi-
sicos que puedan relacionarse la predisposicion individual
a desarrollar los cambios funcionales neuronales asociados
ala cronificacion del dolor. Un estudio reciente realizo test
cuantitativos sensitivos (QST) en pacientes sometidos a
cirugia oncoldgica sobre la mama. Los resultados sugieren
que ciertos pacientes (aquellos con umbrales mas bajos y,
por lo tanto, mayor sensibilidad al dolor en zonas del cuer-
po no operadas) tienen un riesgo incrementado de dolor
crénico tras cirugfa de mama debido a diferencias innatas
en el procesamiento de las sefiales dolorosas y a una espe-
cial predisposicion a la sensibilizacién central (23).

Otras etiologias que pueden afiadirse a la agresion quirdr-
gica y manifestarse clinicamente como dolor crénico son
la recurrencia tumoral, el sindrome paraneopldsico, SDRC,
neuropatia periférica por quimioterdpicos como el paclita-
xel o la plexitis radica.

PREVENCION

Teniendo en cuenta la relacion entre el dolor crénico y la
lesidn de estructuras nerviosas en el acto quirdrgico, parece
razonable intentar modificar la técnica quirdrgica con la
intencion de evitar la lesion nerviosa y prevenir la cronifica-
cion del dolor. Sin embargo, los abordajes quirtrgicos que
intentan preservar los nervios (fundamentalmente el nervio
intercostobraquial y sus ramas, lo cual resulta técnicamente
dificil) resultaron solo parcialmente efectivos en la preven-
cién del dolor crénico (84 vs. 53 %) (24).

Asimismo, cuando la agresividad del tumor y su disemina-
cion lo permiten, la disminucion en la frecuencia y exten-
sion de la linfadenectomia axilar (como la generalizacién
de las técnicas de biopsia selectiva de ganglio centinela)
también mejora el prondstico desde el punto de vista del
dolor cronico (25).

LLa evidencia cientifica acumulada en lo que respecta a

intervenciones farmacoldgicas con la intencion de prevenir
el dolor cronico asociado a la cirugia de mama es escasa y
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las muestras estudias son pequefas, lo que impide emitir
recomendaciones solidas por el momento (26).

Los farmacos evaluados fueron aquellos que cldsicamente
han mostrado eficacia en la prevencion y tratamiento de
dolor neuropdtico en otros escenarios clinicos.

Han obtenido resultados satisfactorios en los ensayos cli-
nicos la crema EMLA® tépica perioperatoria (aplicacion
preoperatoria y luego mantenida durante 6 dias) (27), la
mexiletina (28), la gabapentina (29), la lidocaina (30) y la
venlafaxina (31). Estos farmacos mejoran el control anal-
gésico durante los primeros dias del periodo postoperatorio
de forma estadisticamente significativa y se ha observado
también cierta disminucién en la cronificacion del dolor.

LLa administracion de amantadina (32) y ketamina (33-35)
(antagonistas del receptor NMDA) no disminuyeron la inci-
dencia de dolor crénico. La adicion de clonidina a una solu-
cion de anestésico local para la infiltracién local se asocié a
un mejor control del dolor agudo postoperatorio sin mejorar
la frecuencia de cronificacién del dolor (36).

No obstante, los estudios en este campo adolecen de un
escaso tamafio muestral, lo cual, afiadido al pequefio bene-
ficio obtenido, nos hace cuestionar su efecto. Hasta que no
dispongamos de mds ensayos amplios y de elevada cali-
dad metodolégica, no podremos establecer con seguridad
la significacién clinica de estas intervenciones en cuanto a
disminucién del dolor crénico.

A pesar de la falta de evidencia cientifica concluyente, es
opinién general de los autores que la estrategia analgési-
ca multimodal en el perioperatorio es la mds apropiada,
incluyendo probablemente farmacos que actien sobre las
dianas que median la sensibilizacién neuronal y el dolor
neuropdtico (37).

En cuanto a la aplicacion de técnicas anestésicas regionales,
la evidencia disponible revisada en un reciente metaanalisis
sugiere que el bloqueo paravertebral ipsilateral (T2-T8) si
previene la cronificacion del dolor (OR 0.37, NNT 5) (38-41).

Los estudios obtuvieron una disminucién en la incidencia de
dolor crénico a los 6 meses (Ibarra y cols., 2011) (41)y al afio
(Kairaluoma y cols., 2006) (39) en aquellas pacientes some-
tidas a bloqueo paravertebral preincisional en dosis tnica.

TRATAMIENTO DEL DOLOR CRONICO
ESTABLECIDO

Existen muy pocos estudios que evalten la eficacia del
tratamiento médico en este contexto, por lo que lo 16gico
es abordar este problema como un sindrome doloroso con
marcado componente neuropdtico, de tal forma que serfa
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esperable obtener un cierto beneficio de farmacos antide-
presivos, antiepilépticos, antagonistas NMDA, anestésicos
locales, capsaicina u opioides.

El dnico farmaco que ha demostrado eficacia en el dolor
crénico tras cirugia de mama de forma concluyente es la
amitriptilina (42).

En casos de excepcional gravedad con resistencia al tratamien-
to habitual y marcado compromiso de la funcionalidad del
paciente, podriamos recurrir a técnicas de neuromodulacion
(43), aunque falta experiencia en este indicacion en concreto.

CONCLUSIONES

El dolor crénico tras la cirugia de mama es un fendmeno
frecuente y de elevado impacto para el paciente.

Aunque el fendmeno que mds consistentemente se ha rela-
cionado con el dolor persiste es la lesion del nervio intercos-
tobraquial, se hace imprescindible la realizacién de estudios
amplios que nos permitan incrementar nuestro conocimiento
sobre factores de riesgo potencialmente modificables para la
cronificacion del dolor tras la cirugia de mama.

Asimismo, la evidencia acerca de posibles medidas preven-
tivas es todavia escasa. No obstante, el empleo de técnicas
regionales, asf como la administracién de fdrmacos en el
perioperatorio que actiien sobre la sensibilizacion central y
el componente neuropdtico del dolor, parecen arrojar cier-
to beneficio, por lo que debemos plantearnos afadirlos a
nuestro habitual arsenal terapéutico analgésico multimodal.
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