Actualizacion:
Sindrome de dolor regional complejo

Complex regional pain syndrome
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Resumen

El sindrome de dolor regional complejo (SDRC) es una neuropatia crénica dolorosa progresiva con disfuncion del sis-
tema nervioso autonomo, desmineralizacion ¢sea y debilidad muscular; cuya apariciéon se asocia a algun evento
traumatico (fractura, cirugia o evento cardiovascular, etc.).

Su diagnostico es fundamentalmente por interrogatorio y examen fisico y se basa en el reconocimiento de algunas
de las tres etapas clinicas clasicamente descriptas, predominando en las tempranas el dolor y los cambios autonémi-
cos, y en las tardias, la atrofia y la pérdida de la funcionalidad.

El prondstico de la enfermedad es mejor cuando el diagndstico es precoz (ej. durante la primera etapa) lo que mini-
miza las secuelas en el largo plazo.

El tratamiento es interdisciplinario, siendo clave proporcionar alivio al dolor y la participacion de personal entrenado
en rehabilitaciéon neuromuscular y/u ocupacional, con el objetivo de preservar y recuperar la funcionalidad perdida.

Abstract

Complex regional pain syndrome (CRPS) is a chronic and painful neuropathy characterized by autonomic dysfunction,
bone demineralization and impairment of motor function. The disorder usually develops after minor trauma (fracture,
surgery, cardiovascular event, etc.)

No specific diagnostic test is available, and diagnosis is based mainly on history, clinical examination and recognition
of any of the three described clinical phases dominated by pain and autonomic dysfunction, atrophy and loss of all
functions during initial phases. Earlier diagnosis leads to better prognosis (ie during initial phases) leading to mini-
mazation of long term effects. The treatment is interdisciplinary and very important for pain relief. Expert neuromus-
cular or occupational rehabilitation team is necessary to enhance the preservation and recovery of lost function.
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trophy, reflex sympathetic dystrophy.
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Introduccién

El sindrome de dolor regional complejo (SDRC) es un trastorno
de dolor crénico que se cree resultado de una disfuncién en el
sistema nervioso central o periférico. Sus caracteristicas tipicas
incluyen cambios en el color y la temperatura de la piel de la
parte del cuerpo afectada (generalmente una extremidad)
acompafnados por un dolor mayor que el esperado para la
injuria inicial, hipersensibilidad de la piel, sudoracién e infla-
macion, limitacién del movimiento y desmineralizacion ésea de
la zona afectada’.

A este sindrome se lo suele clasificar en dos variantes clinicas:
1) el SDRC tipo | engloba a los pacientes con el sindrome pre-
viamente descripto en quienes no existe documentacion de una
lesion subyacente a los nervios (p. ej. consecutiva a cirugias o
eventos cardiovasculares); 2) el SDRC tipo Il incluye a los
pacientes con el mismo sindrome pero claramente asociado
con una lesién documentada de algun nervio.

Entre los términos que se usaban antiguamente para describir
al SDRC mencionamos a la "distrofia simpatica refleja" y la
"causalgia" un término que se utilizé por primera vez durante la
Guerra Civil Norteamericana para describir el dolor intensivo y
candente que algunos de los veteranos sentian aun mucho
después de que sus heridas se habian sanado.

Epidemiologia

La incidencia de SDRC ha declinado en las Ultimas década
desde que se ha instalado la deambulacion y/o ejercitacion
temprana de los pacientes que sufrieron fracturas y/o eventos
cardiovasculares mayores (p. ej. afectaba a entre 12 'y 20% de
los individuos que habian sufrido un accidente cerebrovascu-
lar). Ver tabla 1.

Tabla 1: eventos asociados a la aparicion de sindrome de dolor
regional complejo.

Injuria de los tejidos blandos 40%
Fractura del miembro 25%
Infarto agudo de miocardio 12%
Accidente cerebrovascular 3%
Otros 30%

Fuente: Prak T y col. Reflex sympathetic dystrophy. Review of 140
cases. Minn Med 1970 May;53(5):507-12.
Citado por: Sheon R. Etiology, clinical manifestations, and diagnosis of
complex regional pain syndrome in adults.

Los pocos estudios poblacionales de SDRC reportan una
mayor incidencia en mujeres (hasta cuatro veces) y mayor
afeccion en el miembro superior. Mientras que el de Olmsted,
Minnesota?, una cohorte retrospectiva abarco una poblacién de
106.470 y reporté una incidencia de SDRC | de 5.46 cada
100.000 personas afos, con una edad promedio de aparicion
de 45 anos y con el reporte de antecedente de algun evento
traumatico (p. ej. fractura) en practicamente todos los casos;
otra cohorte retrospectiva® holandesa con datos recolectados
entre 1996 y 2005 de una base de datos de 600.000 individuos
reporté una incidencia cuatro veces mayor: 26.2 por 100.000
personas afnos (IC95%: 23 a 29,7) con un pico de incidencia en
mujeres de 61 a 70 afios de edad y con el antecedente de frac-
tura en el 44% de los casos.

Vale destacar también el estudio de 168 casos y 697 controles,
publicado por Mos y col.*, que documentd su asociacién con la
presencia o el antecedente de neuropatia (OR 5,7; IC 95% 1,8
a 18,7) y osteoporosis (2,44; 1,17 a 5,14).

* Servicio de Medicina Familiar y Comunitaria del Hospital Italiano de Buenos y Departamento de Salud Publica del Instituto Universitario Hospital Italiano de Buenos Aires.
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Etiologia y fisiopatogenia

La etiologia del SDRC todavia es desconocida y es probable
que su fisiopatogenia sea multicausal.

En algunos casos el sistema nervioso simpatico juega un papel
importante en el sostenimiento del dolor.

Las teorias mas recientes sugieren que la causa del dolor
podria provenir de un aumento en la respuesta a las cateco-
laminas (ej. norepinefrina) liberadas por sistema nervioso sim-
patico en la parte del cuerpo afectada, considerando algunos
expertos que la importancia fisiopatogénica del sistema
nervioso simpatico depende de la etapa de la enfermedad***.
Otra teoria sostiene que después de una herida, el SDRC tipo
Il es causado por una respuesta inmune exagerada que con-
duce a los sintomas inflamatorios caracteristicos de rubor,
calor e inflamacion en el area afectada. En su patogénesis
podrian verse involucrados factores genéticos. Por ejemplo la
portacion del HLA DR? seria un factor protector de su desarro-
llo, lo que podria hacer que se lo considere un trastorno neu-
roinmune.

Presentacion clinica

El sintoma principal del SDRC es un dolor continuo e intenso y
desproporcionado a la severidad de la herida (si es que la
hubiese) que con el tiempo va empeorando. Generalmente el
dolor afecta a una de las extremidades (superior o inferior)
extendiéndose frecuentemente hasta incluir todo el miembro
(incluyendo la mano o el pie) aun cuando la herida original haya
sido pequenfa. El dolor puede empeorar con el estrés emocional
y en raras ocasiones, propagarse a la extremidad opuesta.
Puede haber un deterioro muscular marcado (atrofia) una
movilidad severamente limitada, y contracciones involuntarias
de los musculos y tendones que flexionan las articulaciones.

Etapas de la enfermedad

Los sintomas del SDRC varian en severidad y duracion. Algunos
expertos describen la ocurrencia de tres etapas clinicas en estos
pacientes, cada una de ellas caracterizada por cambios progre-
sivos en la piel, los musculos, las articulaciones, los ligamentos
y los huesos del area afectada; por alteraciones sensitivas,
edema localizado, cambios radioldgicos, etc.

Se considera que la primera etapa dura uno a tres meses y
esta caracterizada por un dolor candente severo, acompanado
de espasmos musculares, rigidez en las articulaciones, cre-
cimiento excesivo del vello y alteraciones en los vasos sangui-
neos que hacen que la piel cambie de color y temperatura.

La segunda duraria entre tres y seis meses, predominando la
intensificacion del dolor, la inflamacion y el edema, la disminucion
del crecimiento del vello, las manifestaciones en las ufias (se
rajan, se quiebran, se acanalan o se manchan) el debilitamiento
&seo, la rigidez articular y la disminucion del tono muscular.

Por ultimo, durante la tercera etapa (la mas severa) el sin-
drome progresa hasta generar cambios autonémicos que se
expresan como cianosis, aumento de la sudoracién, crecimien-
to anormal del pelo y frialdad de la piel**** ; y debilitamiento
6seo irreversible, limitacion de la movilidad. Hallazgos radio-
graficos del sitio afectado incluyen severa desmineralizacion.
Enumeramos a continuacioén los principales hallazgos semio-
I6gicos de los pacientes con SDRC vy su frecuencia de apari-
cion. Ver tabla 2.

Tabla 2: frecuencia de las principales manifestaciones clinicas
de acuerdo a la etapa clinica de la evolucion del sindrome
regional de dolor complejo. Figuran sombreadas las celdas co-
rrespondientes a los hallazgos mas frecuentes durante las eta-
pas precoces y que deberian inducir a la sospecha de SDRC.

Tiempo transcurrido en
meses desde el inicio del

Tipo de manifestacion clinica sindrome y etapas clinicas

Primera | Segunda | Tercera
(0a2) | (2a6) | (606 mas)

Inflamatoria | Dolor 92% 88% 97%
Cambios del color 97% 96% 87%
Cambios de la temperatura 98% 91% 90%
Limitacion de los movimientos 90% 90% 85%
Edema 86% 80% 58%

Neuroldgica |Parestesias 98% 93% 95%
Hiperestesia 69% 75% 75%
Incoordinacién 53% 47% 58%
Hiperalgesia 69% 79% 80%
Hiperhidrosis 57% 56% 40%
Temblores 54% 44% 50%
Movimientos Involuntarios 19% 24% 45%
Espasmos Musculares 1% 13% (27 a42%
Pseudo paralisis 16% 7% [15a26%

Atréfica De la piel 38% 37% 43%
Osteoporosis 7% 1% 50%
Del midsculo 40% 50% (56 a67%

Sintetizada por los autores de esta revision sobre la base de datos de la
cohorte de: Veldman Py col. Signs and Symptoms of reflex sympathe-
tic dystrophy: prospective study of 829 patients. Lancet 1993, 342: 1012-
1016. La definicion de caso incluyé la presencia de cuatro de cinco ma-
nifestaciones clinicas (dolor difuso inexplicable, cambios en el color de
la piel, edema difuso, cambios de temperatura y limitacién del movimien-
to) mas la ocurrencia y/o exacerbacion por el movimiento, y la extension
en un area mayor que la del sitio de injuria u operacion.

Diagnostico

El diagndstico del SRDC es principalmente clinico debido a que
en la actualidad no existe examen complementario alguno
capaz de confirmarlo o descartarlo. Los réditos diagndsticos del
examen clinico y los principales métodos complementarios
disponibles se describen en la tabla 3.

Tabla 3: caracteristicas operativas de las principales he-
rramientas disponibles para el diagnéstico del sindrome regio-
nal de dolor complejo.

Métodos Diagnosticos Sensibilidad Especificidad

Examen clinico (octava semana) 78% 94%
Radiografia bilateral (octava semana) 36% 94%
Termografia 292 45% 50 a 89% 100%
(global) (8vasem.) | (sem. 16)
Escaneo de tres fases 14a19% 96% 98%
(global) (8vasem.) | (sem. 16)
Resonancia nuclear magnética 13a43% 78%
(global) (8va sem.)

Resumido por los autores de esta revision sobre datos de los estudios de:
Gradl G y col. Acute CRPS | following dital radial fractures- methods for
early diagnosis- y Schurmann M, y col. Imaging in early posttraumatic
complex regional pain syndrome: a comparison of diagnostic methods.

*** Estudios en animales indican que la norepinefrina adquiere la capacidad de activar las vias de dolor después de una lesion a un tejido o a un nervio.
**** Todo puede acompanarse de manifestaciones urolégicas como hiperreflexia o arreflexia del detrusor, urgencia urinaria, retencién urinaria o incontinencia.
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También existen cuestionarios y evaluaciones autonémicas
estandarizadas, pero dada la prevalencia de esta condicion
clinica y las caracteristicas operativas de los métodos diagnds-
ticos complementarios disponibles; sus bajos valores predic-
tivos positivos (17 a 60%) y sus moderados valores predictivos
negativos (79 a 86%) tampoco avalan su uso cotidiano para
confirmar o descartar el SRDC?.

Vale aclarar que debido a que muchos otros trastornos tienen
sintomas similares, suele ser dificil para los médicos plantearse
la sospecha diagndstica inicial de SDRC, especialmente cuando
los sintomas son pocos o leves. Por ejemplo, es muy comun que
durante sus etapas iniciales el SDRC sea confundido con la irra-
diacién braquial de una cérvico-braquialgia, con un sindrome del
tunel carpiano, con manifestaciones de fibromialgia, etc.

ElI SDRC a menudo tiene efectos psicolégicos profundos en los
pacientes y en sus familias. Las personas que padecen enfer-
medad pueden sufrir de depresién, ansiedad, o del trastorno de
estrés post-traumatico, todo lo cual aumenta la percepcion del
dolor y dificultan los esfuerzos para la rehabilitacion.

Pronéstico

La enfermedad suele interferir en las actividades diarias, el tra-
bajo, el humor y actividades sociales de la persona. Si bien
existen casos reportados de remision espontanea de los sin-
tomas o luego de algun tipo de terapia, algunos enfermos cur-
san con un dolor incesante y cambios irreversibles e incapaci-
tantes a pesar del tratamiento. Por ello se considera que el
diagnostico precoz es el mejor factor prondstico de la enfer-
medad. Los datos de trabajos observacionales pequefios son
variables y/o controvertidos. Por ejemplo, la cohorte retrospec-
tiva de Sandroni y col.? (n=74) reporto que a los diez afnos el
74% de los pacientes habia tenido una resolucién espontanea.
Por otro lado, el 62% de otra cohorte prospectiva (n=93) de
pacientes seguidos durante tres a nueve afios manifesté tener
dificultades para la realizacion de sus actividades diarias®
(dolor, dificultad en la movilizacién del hombro y oposicién del
pulgar y disminucién en la prension palmar); mientras que un
estudio retrospectivo que habia incluido 94 pacientes tratados
durante un minimo de 11 meses reportd que a pesar de la re-
solucion de los sintomas vy finalizado el tratamiento, existirian
secuelas a largo plazo como disminucién de la funcion del
miembro afectado, intolerancia el calor, dolor posterior a la
movilizacién, alteracion del crecimiento de las uias y el pelo y
alteraciones sensoriales®.

Prevencion

La movilizacién temprana del miembro afectado (recomen-
dacion grado 1B)® reduciria el riesgo de desarrollar SDRC en
pacientes con antecedentes de infarto de miocardio o acci-
dente cerebrovascular.

Respecto de los pacientes fracturados, algunos expertos
recomiendan la utilizaciéon de vitamina C, ya que se asoci6 a
una reduccion la incidencia de SRDC, necesitandose tratar
aproximadamente once pacientes con una dosis diaria de 500
mg de vitamina C durante 50 dias para evitar un caso.

Tratamiento

Los objetivos principales del tratamiento son aliviar los sin-
tomas (basicamente el dolor) prevenir la perdida de la fun-

cionalidad y rehabilitar las funciones perdidas. En general,
estos objetivos estan claramente relacionados ya que para que
el paciente pueda rehabilitar las funciones a recuperar o
preservar, es necesario aliviarle el dolor.

La mayoria de los expertos™® coincide en que el tratamiento
deberia iniciarse lo antes posible (idealmente durante la primera
etapa) y tener fuerte énfasis en la terapia fisica y/u ocupacional
con un enfoque interdisciplinario, dentro del cual se recomienda
proporcionar al paciente una evaluacion psicolégica con el objeti-
vo de pesquisar y/o tratar ansiedad o depresion.

La terapia fisica deberia ser lo mas intensiva posible -algunos
recomiendan dos sesiones diarias- y suele consistir en un progra-
ma de aumento gradual de ejercicio que mantenga a la extremi-
dad o la parte dolorosa del cuerpo en movimiento, pudiendo la
misma ayudar a restaurar cierto rango de movimiento y de funcion;
y no recomendandose la fisioterapia sobre la base de movimien-
tos pasivos debido a que incrementa el edema y dolor'™.

En cuanto a la tratamiento farmacoldgico, varios grupos de dro-
gas cuentan con evidencia proveniente de ensayos clinicos
sobre su eficacia para el alivio del dolor: anticonvulsivantes,
bifosfonatos, corticoides orales y calcitonina nasal. Si bien no
han sido especificamente evaluados en trabajos de SDRC, la
mayoria de los expertos agregan a los antidepresivos triciclicos
a dichas opciones.

Una opcidon sugerida es comenzar con algun antidepresivo
triciclico (amitriptilina o nortriptilina) sumado a un anticonvulsi-
vante (p. ej. gabapentin, pregabalina o lamotrigina) y a un an-
tinflamatorio no esteroide; agregando un opiaceo si el dolor
fuera severo. Si a un plazo de pocos dias el paciente fuera no
respondedor, se sugiere pasar a una segunda linea que puede
incluir:

a) Tratamiento tépico con crema de capsaicina al 0,075% para el
alivio del dolor. Se recomienda usar cuatro aplicaciones diarias
sobre la zona afectada, evaluando su respuesta a los cuatro dias.

b) Bifosfonatos para aliviar el dolor y para disminuir la reabsor-
cién 6sea. Una revision sistematica (Brunner F y col.") que ana-
liz6 los resultados de cuatro investigaciones de moderada cali-
dad que habian evaluado la eficacia de los bifosfonatos -p. €j.
una unica infusién intravenosa de 60mg de pamidronato; 40mg
diarios de alendrontato por via oral durante ocho semanas, etc.-
para el tratamiento del SRDC tipo | report6é que su uso se asocio
a: 1) una reducciéon promedio del dolor de 22mm medido en una
escala de 0 a 100 mm y evaluada a las cuatro y a las 12 se-
manas de su administracion; 2) una mejoria de la movilidad arti-
cular; 3) una mejoria de la percepcion del estado de salud eva-
luada a los tres meses con el cuestionario SF36'.

c) Un curso corto de corticoides orales (30 a 80 mg diarios de
prednisona) especialmente en etapas precoces del sindrome y
en presencia de incremento de la actividad centellografica en la
zona afectada. Un ECCA que incluyd 23 pacientes®™ reportd
mejoria clinica en el 100% de los asignados a tres dosis diarias
de 10 mg de prednisona durante un maximo de doce semanas,
frente al 20% de quienes habian recibido placebo.

d) 300 a 400 Ul diarias de calcitonina por via nasal o intravenosa
para retardar la reabsorcion ésea y eventualmente mejorar el
dolor, recomendacién sustentada basicamente por los resulta-
dos de un ECCA™ que incluyé 65 pacientes.

' Los efectos adversos observables durante le tratamiento con bifosfonatos fueron: ulcera esofagica (administracion via oral) osteonecrosis. No estaria indica-
do el tratamiento en pacientes que tuviesen desordenes motores en eséfago, y pacientes que no puedan mantenerse de pie o sentarse durante 30 minutos.
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Si luego de dos semanas de tratamiento con algunas de las
opciones descriptas previamente el dolor no ha mejorado, se
recomienda' interconsultar al paciente con algun especialista en
el tratamiento del dolor para optimizar dicho manejo y/o consi-
derar algunas opciones mas invasivas que se enumeran a con-
tinuacion:

e) Estimulacion eléctrica transcutanea™ (en inglés TENS) o
infiltracion' de los puntos gatillo del dolor (si los hubiere) con
corticoides y lidocaina; opciones que serian Utiles en etapas
precoces del SDRC pero que no cuentan con evidencia prove-
niente de estudios controlados.

f) Bloqueo regional del nervio o ganglio simpatico llevada a
cabo mediante la infiltracion anestésica del ganglio correspon-
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