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DOLOR CRÓNICO: UN DOLOR FRECUENTE

El dolor es, según el concepto de la Asociación 
Internacional para el Estudio del Dolor (IASP), una 
“experiencia sensitiva y emocional desagradable co-
múnmente descrippta en términos de lesiones tisulares 
reales o potenciales. 

Según esta definición el dolor es una percepción 
multidimensional, que compromete aspectos sensitivos-
discriminativos, cognitivos-evaluadores y afectivo-
motivacionales. 

Se verifica de esta forma que los individuos con 
dolor, especialmente aquellos con cuadros crónicos, 
presentan señales, síntomas y comportamientos es-
pecíficos que tornan al dolor crónico, una enfermedad 
en sí misma.2 

Mientras el dolor agudo con frecuencia resulta del 
daño tisular producido por noxas identificables, el do-
lor crónico, en oposición, perdura por más tiempo de 
lo necesario para que los tejidos se restablezcan.2,3 
Debido a que es difícil determinar el tiempo exacto de 
reparación del tejido dañado, hay divergencias en el 

criterio temporal para establecer el diagnóstico de dolor 
crónico, siendo los períodos mayores a 3 y 6 meses 
los más utilizados.3

Un estudio reciente (Município de São Paulo - EPI-
DOR - São Paulo, 2009) mostró una prevalencia de 
dolor crónico del 28,7%, si se usa el criterio de dura-
ción superior a 3 meses, valor que fue semejante a lo 
observado en otras regiones del mundo.

Dada la alta prevalencia y el gran impacto económico 
en la calidad de vida de las personas, el dolor crónico 
se volvió un problema de salud pública que merece 
investigación en el desarrollo de nuevos procedimientos 
diagnósticos y terapéuticos.

MECANISMOS DEL DOLOR 
Y SÍNDROMES DOLOROSOS

	Podemos dividir el dolor, en cuanto a su causa, en 
dolor fisiológico, por exceso de nocicepción, neuropá-
tico, mixto y disfuncional. 

En el dolor fisiológico hay activación de nociceptores 
(receptores especializados en la captación de estímulos 
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dolorosos) con la conducción de dicho estímulo hecha 
a través de una vía neural íntegra y con una adecuada 
interpretación.

Podemos citar como ejemplo el dolor que una per-
sona siente al ser pinchada com un alfiler cuando se 
explora la sensibilidad dolorosa.

En el dolor por exceso de nocicepción hay una 
activación exagerada de los receptores que conducen 
el estímulo por una via neural normal. Al persistir esta 
situación a lo largo del tiempo pueden suceder altera-
ciones periféricas y centrales (modulación o sensibi-
lización), pero siempre en condiciones de integridad 
de la vía sensitiva.

Ejemplos típicos de esta situación son el dolor de la 
artritis reumatoide o los traumas de los tejidos blandos.

En el dolor neuropático no hay estímulo de noci-
ceptores, sino una lesión propia de la vía sensitiva 
que genera el dolor. Dicha lesión puede ser periférica, 
como es el caso de la polineuropatía diabética, o bien 
central, por ejemplo en los casos de dolores a conse-
cuencia de Accidente Vascular Encefálico (DC pAVE), 
en el dolor como consecuencia de lesiones adquiridas 
de la médula espinal (DC pLM).

 En el dolor mixto hay una suma de los mecanismos 
de dolor por exceso de nocicepción y de dolor neuro-
pático, como por ejemplo en casos de hernia discal o 
en el dolor relacionado con el cáncer.

Finalmente, en el dolor funcional no hay una acti-
vación excesiva de nociceptores ni tampoco lesión de 
las vías sensitivas, sino que el paciente presenta un 
dolor que es producido por alteraciones de la función 
de los sistemas reguladores del dolor. Este último 
mecanismo parece ser el responsable del dolor en la 
fibromialgia, las cefaleas primarias, del síndrome de 
ardor bucal, entre otras.

DOLOR NEUROPÁTICO (DNE)

	El dolor neuropático es definido por la IASP como 
“el dolor iniciado o causado por una lesión o disfunción 
primaria del sistema nervioso”.4 Las críticas de que esta 
definición fue objeto, llevaron a un grupo de especia-
listas interesados en el tema (NeuPSIG) a proponer 
una revisión de este concepto, estableciendo que dolor 
neuropático “es aquel  que surge como consecuencia 
directa  de una  lesión  o enfermedad que afecta  al 
sistema  somatosensitivo”.5 En virtud de este nuevo 
concepto, se considera dolor neuropático cuando hay:
1.	Presencia de dolor con  distribución topográfica fija 
y adecuada;
2.	 Historia sugestiva de lesión o enfermedad neuroló-
gica relevante; 
3.	 Presencia de signos y/o síntomas positivos y/o 
negativos en el área de dolor y 

4.	 Confirmación de la lesión o enfermedad neurológica 
por medio de exámenes complementarios.
	 El dolor neuropático puede deberse a una lesión 
del sistema nervioso central – SNC (encéfalo y médula 
espinal) o del sistema nervioso periférico – SNP (raíces, 
troncos nerviosos y nervios periféricos). 

Las principales causas de dolor central son los 
accidentes vasculares encefálicos (DC pAVE), los 
traumatismos de cráneo y médulares, enfermedades 
inflamatórias, desmielinizantes, siringomielia, siringo-
bulbia, las infecciones y los tumores del SNC. 

Por su parte, el dolor neuropático por lesión del SNP 
puede ser causado por lesiones traumáticas, inflama-
torias (asociadas o no a las enfermedades reumatoló-
gicas sistémicas), alteraciones metabólicas (como en 
la diabetes mellitus) y las enfermedades infecciosas 
(neuralgia postherpética y hanseniana). 

	Dentro del grupo de pacientes con dolor crónico, 
aquellos con dolor neuropático central, sea éste por 
causa de accidentes vasculares encefálicos (DC pAVE), 
o por lesiones médulares (DC pLM), poseen un muy 
difícil manejo clínico y una respuesta poco favorable 
a los tratamientos actualmente disponibles. 

Existe por consiguiente la necesidad de encontar 
nuevas estrategias terapéuticas para estas enferme-
dades. 

DOLOR CENTRAL POSTACCIDENTES 
VASCULARES ENCEFÁLICOS (DC PAVE) 

Con el crecimiento de la expectativa de vida y 
el consiguiente envejecimento de la población, los 
accidentes cerebro vasculares encefálicos (ACV) 
se han vuelto una de las principales causas de 
morbimortalidad en el Brasil y en todo el mundo. La 
incidencia del ACV es de 150 nuevos casos cada 
100.000 habitantes.

Una parte de estas personas morirá a consecuen-
cia de este evento mientras que el resto quedará con 
secuelas.

Después de un ACV, cerca del 30% (11-55%) de los 
pacientes evolucionan con dolor crónico.4 La mayor 
parte de ellos presentará dolor por exceso de nocicep-
ción de origen músculo-esquelético, en particular en el 
dolor relacionado con la espasticidad, el síndrome del 
hombro doloroso y en el síndrome doloroso miofascial. 
Un porcentaje menor, alrededor del 5 a 10% de los 
pacientes, evolucionarán con DC pACV.4

A DC pACV es causado por la interrupción de la vía 
espino-tálamo-cortical en cualquier punto, manifestán-
dose por dolor en forma de quemazón , tanto superficial 
(en la piel) como profunda (en los músculos y huesos), 
y estará localizado contralateralmente a la lesión que 
se produzca en el SNC. 
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En algunos pacientes puede ocurrir la perdida 
paradojal de la sensibilidad dolorosa (explorada por 
pinchazos de alfilier) mientras en otros el dolor puede 
ser evocado por estímulos táctiles o térmicos no do-
lorosos (alodinia). 

La estimulación dolorosa repetitiva puede causar 
un incremento del dolor en indivíduos con DC pACV – 
cuadro que se denomina de hiperpatía. 

Se cree que ocurre una suma temporal del es-
tímulo por un mecanismo análogo al fenómeno de 
“Wind up” observado en las pruebas experimentales 
de laboratorio. 

Las alteraciones de la sensibilidad térmica acom-
pañan virtualmente todos los casos de DC pACV.6 Se 
cree que que tal situación guarda relación con a fisio-
patología de este síndrome: una pérdida de inhibición 
que la sensibilidad térmica tiene normalmente sobre la 
sensibilidad dolorosa (ver más adelante). 

El DC pACV puede ser diagnosticado por los criterios 
contenidos en la Tabla 1

DOLOR CENTRAL POSTLESIÓN MEDULAR 
(DC PLM)

	Las lesiones médulares pueden causar gran cantidad 
de secuelas neurológicas, siendo grandes causantes 
de incapacidad. 

Se recuerdan en general las secuelas motoras que 
llevan a la inmovilidad y a las alteraciones esfinterianas.

Sin embargo, el dolor neuropático producto de estas 
lesiones, puede ser fuente de enorme sufrimiento para 
el paciente.

Se estima que el 60 al 70% de los pacientes con 
lesión médular desarrollarán dolor crónico, que puede 
interferir de modo significativo en el tratamento de 
rehabilitación y en su calidad de vida.37-39 

En un tercio de estos pacientes el dolor es tan 
intenso, que ellos prefieren el alivio de este dolor a la 
propia recuperación motora.37

Luego de una lesión médular el paciente puede 
presentar dolor músculo-esquelético, dolor visceral 
y, finalmente, dolor neuropático (periférico y central). 
Estos cuadros pueden incluso coexistir en un mismo 
enfermo.37 Ver Tabla 2.

Modificado de: Jensen et al. Central post-stroke pain: clinical 
characteristics, pathophysiology, and management. Lancet 
Neurology 2009; 8: 857-68.

	Según la Guía de las Sociedades de Neurología Eu-
ropeas, la amitriptilina, la gabapentina y la pregabalina 
son consideradas como drogas de primera línea para 
el tratamiento del dolor neuropático de origen central. 
La lamotrigina mostró resultados conflictivos y, a su 
vez, los opioides parecen ser ineficaces.14,15 

Muchos pacientes necesitarán combinación de dro-
gas para su tratamento e, incluso de ese modo, hasta 
el 50% no responderán a ningún tratamiento disponible. 

La Estimulación Magnética Transcraneana para 
DC pAVE, utilizando los blancos tradicionales, tales 
como el córtex motor, fracasó en mostrarse útil para 
el alivio para estos pacientes, en un estudio realizado 
por nuestro grupo aún en fase de publicación. 

	Por ello, hay una gran necesidad de desarrollo de 
nuevas terapéuticas para el tratamiento de esta enfer-
medad. 

(*) Dolor neuropático por lesión periférica  (**) Dolor neuropático central
Modificado de SIDDALL et. al. Pain Following Spinal Cord Injury: 
Clinical Features, Prevalence, and Taxonomy. Technical Corner 
from IASP Newsletter. 

Esta clasificación de mecanismos de dolor, conforme 
se ha discutido anteriormente, es fundamental para que 
se establezca un tratamiento específico y individualizado 
para cada paciente.

Se verifica que los pacientes con lesión médular 
tienen tendencia a presentar como dolor más intenso 
y de más difícil tratamiento que el dolor neuropático 
por deaferentación, por debajo del nível lesional (DC 
pLM). Este dolor central tiende a ser inclusive de manejo 
más difícil que el dolor central producto del accidente 
vascular encefálico (DC pAVE)37,38
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Las medicaciones usadas para el tratamento del DC 
pLM son semejantes a las empleadas en la DC pAVE. 
La EMT convencional también fracasó en demostrar 
benefício para esta población de pacientes.37

Aún con un tratamiento optimizado, cerca del 60% 
de los pacientes continuarán con dolores, por lo que 
es necessária la investigación de nuevos métodos de 
evaluación y terapéuticos para estos enfermos.37

	
PAPEL DE LAS ESTRUCTURAS PROFUNDAS 

EN LA MODULACIÓN DEL DOLOR 

La ínsula y la vía lámina I-espino-tálamo-cortical.

	Existe evidencia creciente que las sensaciones dolor 
y temperatura transitan por vías diferentes de aquellas 
del tacto fino o discriminativo. De acuerdo a esta teoría, 
las fibras de pequeño diámetro (Ad y C) penetrarían en 
la médula llegando a la lámina, lugar donde harían si-
napsis y ascenderían luego por el tracto espinotalámico 
lateral para entonces llegar a la parte posterior del núcleo 
ventromedial del tálamo. Desde allí, las fibras llegarían, 
principalmente, a la parte posterior de la ínsula y no al 
córtex parietal, el área sensitiva primaria considerada 
clásica. Esta vía se denomina en la literatura “lámina I-
espino-tálamo-cortical” o “vía interoceptiva” en contraste 
con la vía extereoceptiva relacionada con el tacto.6 

	La ínsula está ligada a áreas relacionadas no so-
lamente al procesamiento de la sensibilidad (córtex 
sensitivo primario y secundario), sino también en las 
regiones ligadas a la memoria (giro parahipocampal), a 
la atención (córtex prefrontal), a los afectos (amígdalas) 
y al control de la homeostasis (córtex cingular anterior 
y tronco cerebral). 

Estas conexiones permiten que ella actúe como un 
relevo modulando las dimensiones cognitvo-evaluativas 
, afectiva-motivacional y sensitivo-discriminativa del 
dolor6,7

Según la teoría de la inhibición termosensitiva, el 
dolor central sería la resultante de la pérdida del control 
inhibitorio descendente del córtex interoceptivo (de la 
ínsula) sobre regiones del tronco cerebral relacionadas 
a la termorregulación y al dolor, después de una de la 
vía lámina-I-espino-tálamo-cortical en cualquier nivel 
(por ejemplo, un ACV). 

Corrobora esta teoría el hecho  de que virtualmente 
todos los pacientes con ACV que desarrollan un cuadro 
de dolor central presentan alteraciones asociadas a la 
sensibilidad térmica. 

	Esta propuesta interpreta el dolor central como una 
disfunción termorregulatoria y enfatiza el concepto de 
que el dolor no es solamente un sentido, sino también 
una alerta, que señala un desequilibrio de la homeos-

tasis.6 En este contexto la estimulación de la ínsula 
podría actuar reequilibrando la relación entre dolor y 
sensibilidad térmica, y de este modo mejorar el dolor 
en estos pacientes.

Estructuras profundas relacionadas 
al dolor, motivación y afectos

El dolor no es sólo una percepción o una sensación. 
Al contrário, es una experiencia compleja, e incluye el 
sufrimento y comportamientos, que son condicionados 
por la manera como una persona lidia con esta situa-
ción adversa.2,3 

La interpretación del dolor y la modulación de estos 
comportamientos es también compleja, lo que incluye 
diversos procesos, tales como la interpretación del es-
tímulo, grado de relación con los afectos y emociones, 
relación con experiencias pasadas, racionalización 
de la situación y, por último, la motivación de cada 
indivíduo.40-44

Muchos estudios neurofuncionales han demonstrado 
patrones de activación alterados en diversas estructuras 
frente a estímulos dolorosos, tales como el córtex pre-
frontal, el córtex órbitofrontal, el córtex cíngular y sus 
conexiones con el sistema límbico y el área tegmental 
ventral del mesencéfalo.40-44 

Es posible que la neuromodulación refuerce po-
sitivamente estos circuitos favoreciendo así el modo 
en que el individuo lidia con el dolor, tornando a éste 
menos penoso y más tolerable.

ESTIMULACIÓN MAGNÉTICA TRANSCRANEANA

El conocimiento de que las corrientes eléctricas 
pueden alterar las funciones corticales no es nuevo. 
De hecho, la eletroconvulsoterapia (ECT) está presente 
en el arsenal terapéutico para trastornos psiquiátricos 
hace más de 50 años, mostrándose aún eficaz, a pesar 
de los efectos adversos inherentes al procedimiento.16 

En las últimas décadas hubo un refinamiento de 
estas técnicas, pudiéndose destacar especialmente, 
la Estimulación Magnética Transcraneana (EMT). Esta 
técnica, desarrollada en los años ochenta, es capaz 
de modular la actividad cerebral, por medio de la es-
timulación de áreas corticales limitadas, con efectos 
colaterles mínimos16

Esta técnica emplea una bobina que recibe una 
corriente eléctrica alterna. 

El cambio constante de orientación de esta corriente 
alterna genera un campo eletromagnético potente, 
capaz de atravesar el scalp craneano y originar una 
corriente eléctrica restringida a pequeñas áreas corti-
cales.8-10 (Figura 1).
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La corriente eléctrica generada puede originar po-
tenciales de acción que se manifestarán de diversos 
modos, dependiendo ésto de cuáles sean las áreas 
corticales estimuladas, de las intensidades de corriente 
liberadas, de la frecuencia de los impulsos y del formato 
de la bobina. 

Los impulsos liberados en el córtex motor primario 
pueden, por ejemplo, provocar actividad muscular visi-
ble u ostensible a través de una eletroneuromiografía 
de superfície. De hecho, éste es un paso esencial en 
el empleo de la EMT, puesto que establece el umbral 

motor, esto es la intensidad de pulso capaz de provocar 
una activación muscular en más del 50% de las pruebas 
realizadas. En los estudios terapéuticos se utilizaron 
valores de intensidades para los impulsos calculados 
a partir del umbral motor en cada paciente.

La EMT puede ser empleada con impulsos aislados, 
impulsos apareados o con impulsos repetitivos (EMTr), 
siendo esta última forma la más estudiada y empleada.

La frecuencia de los impulsos en la EMTr es 
decisiva en el modo como la actividad cortical es 
modulada. De esta forma, cuando las corrientes son 
de baja frecuencia (menores o iguales a 1 Hz) pro-
vocan inhibición, mientras que las de alta frecuencia 
(iguales ou mayores a 10 Hz) provocan el incremento 
de la actividad cortical.8 

Otro importante aspecto a ser señalado es la du-
ración de los efectos de la EMTr. Mientras una sesión 
aislada puede modular la actividad cortical por pocos 
minutos u horas, las sesiones repetidas pueden llevar 
a efectos prolongados, de meses de duración.12,17,18

El formato de la bobina también interfiere en el modo 
en el cual la corriente es liberada. La bobinas con forma 
de número ocho liberan corrientes más limitadas que 
aquellas de formato circular. La bobinas en doble cono 
y en H1 (Deep TMS System - Brainsway™) pueden, a 
su vez, estimular lugares más profundos.8 

La H1-coil, particularmente, fue desarrollada para la 
activación eficiente de la estructura neuronal cortical y 
sub-cortical de las regiones prefrontal y cingular, con 
preferencia en el hemisferio izquierdo. De esta forma 
puede estimular los circuitos neuronales ligados al con-
trol de la motivación y a los mecanismos de recompensa 
y placer, en el área del córtex prefrontal y de las fibras 
que unen el córtex cingular con el núcleo accumbens 
y el área tegmental ventral.

Figura 1: La máquina de estimulación magnética 
transcraneana crea una corriente eléctrica alternada variable 
con trayecto circular en la bobina (flecha curva roja mayor). 
Esta corriente genera un fuerte campo eletromagnético (flecha 
curva azul) capaz de originar una corriente eléctrica dentro del 
cérebro (flecha curva roja menor) y producir su estimulación.

Figura 2: Figura obtenida por 
neuronavegación mostrando la 
marcación de la ínsula posterior en 
reconstrucción (figura de la izquierda), 
y su posición en los cortes sagital, 
coronal y transverso (axial).
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ESTIMULACIÓN MAGNÉTICA TRANSCRANEANA 
Y NEURONAVEGACIÓN

El desarrollo de la neuronavegación con EMT, que 
ha ocurrido en los últimos años, abrió una perspectiva 
interesante. Ahora es posible visualizar las áreas en 
que la corriente eléctrica será liberada, siendo posible 
no sólo mapear el córtex de forma no invasiva, sino 
también testear nuevos blancos para la estimulación.8 
(Figura 2).

Utilizando la neuronavegación podemos verificar 
que la distancia entre la bobina de estimulación y la 
ínsula es semejante a la encontrada entre la bobina y 
el córtex motor de la pelvis (Figura 3).

dolor crónico, los blancos más estudiados son el córtex 
motor primario (área motora primaria: M1) y el córtex 
prefrontal dorsolateral. 

Se cree que la activación de las áreas ligadas directa o 
indirectamente al córtex motor sea el motivo real del éxito 
de este tipo de estimulación8-11 y que hay mecanismos 
relacionados con la liberación de opioides endógenos, por 
lo menos cuando el blanco es el área motora primaria.24

A pesar de que se vienen desarrollando desde hace 
más de 25 anos, los estudios del empleo de la EMT en 
el campo del dolor son ahora iniciales. Hay sin embargo, 
estudios fundamentando su uso en la fibromialgia,18 en 
el dolor neuropático11 y en el síndrome de dolor regional 
complejo,25 entre otras patologías.

El estudio realizado por nuestro grupo, con los datos 
aún no publicados, demostró que la EMTr es ineficaz 
para el tratamiento del dolor central post ACV, cuando 
se usa el córtex motor primario como blanco. 

El uso combinado de neuronavegación y bobinas 
para estimulación de regiones profundas abre pers-
pectivas nuevas para estudios con diferentes blancos 
terapéuticos. Estas nuevas regiones pueden ser deci-
sivas para el tratamento de condiciones dolorosas aún 
pobremente controladas, como lo es el dolor neuropático 
de origen central.

Seguridad

	La estimulación magnética transcraneana raramente 
puede presentar efectos adversos que dependen de la 
intensidad y la frecuencia de la corriente y que pueden 
ser minimizados si se siguen protocolos mínimos ya 
establecidos.13 El efecto adverso más común es una 
cefalea leve y de corta duración debido a la contrac-
ción muscular, lo cual sucede en el 5 al 20% de los 
pacientes. Esta cefalea puede ser fácilmente resuelta 
con analgésicos comunes como el paracetamol.8

Las crisis epilépticas son los eventos adversos más 
temidos, pero ocurren de forma excepcionalmente rara. 
Es por esto que no es recomendado como una buena 
práctica el uso de la EMT en pacientes con historia 
previa o predisposición a la epilepsia. 

El riesgo de eventos epilépticos es práticamente 
nulo cuando se utilizan intensidades y frecuencias bajas 
(estímulos por debajo del umbral motor o infraluminares 
y de 20 Hz o menores). 

Se recomienda también evitar el empleo conco-
mitante de medicaciones que reduzcan el umbral 
epileptogénico. 

Hay posibilidad de pérdida auditiva inducida por el 
sonido provocado por el aparato, en especial cuando 
la estimulación es realizada de forma repetitiva y pro-
longada. En estas condiciones es recomendable la 
protección auricular.8,13

Figura 3: Cortes coronales del encéfalo mostrando la 
semejanza de la medida de las distancias entre la bobina 
del estimulador y el córtex motor de la pélvis y la ínsula.

Con estos datos podemos afirmar que si la esti-
mulación de la bobina es capaz de llegar al córtex 
motor de la pélvis, generando una actividad motora 
identificable por la contracción del músculo grácil, 
ésta sería capaz de llegar hasta el córtex de la ínsula, 
estimulándolo. 

USO CLÍNICO DE LA ESTIMULACIÓN 
MAGNÉTICA TRANSCRANEANA

Muchos estudios clínicos han mostrado efectos 
terapéuticos interesantes de la EMTr en diferentes 
condiciones neurológicas y psiquiátricas tales como la 
depresión,16, 20 la epilepsia,19 la rehabilitación de las 
lesiones neurológicas,21 la enfermedad de Parkinson,22 
el acúfeno23 y en el dolor crónico.11

Cuando la EMTr es utilizada en el tratamiento del 
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Otros eventos adversos, tales como las lesiones 
cerebrales, la alteración del pulso, de la presión y de 
los niveles hormonales, son hipotéticos y no fueron 
confirmados hasta ahora con el uso clínico y experi-
mental de la EMT.8

Otra contraindicación al uso de la EMT se relaciona 
com la potencia del campo magnético generado que 
puede afectar o dislocar materiales ferromagnéticos 
tales como marcapasos cardíacos, clips de aneurismas, 
cuerpos estraños, prótesis y ortesis metálicas intra-
craneanas y intraoculares (excepto las obturaciones 
dentales).8,13 La presencia de estos materiales es, por 
lo tanto, contraindicación a su realización. 

En general la EMT es bien tolerada, causando efectos 
adversos leves en una pequeña porción de pacientes, 
y que además, son fácilmente controlables. 

Objetivos
		 Primarios
			  A) Determinar si la EMTr de la ínsula, mediante 
el uso de la bobina de doble cono , con frecuencia 
facilitadora (10 Hz) reduce el dolor y mejora la cali-
dad de vida de los pacientes con dolor central (DC 
pACV y DC pLM), evaluado por medio de las si-
guientes escalas:
			  1) Evaluación del dolor
				   a. Escala Análoga Visual (EAV) de dolor27

				   b. Impresión global de cambio del dolor,
 			   informada por el paciente (PGIC)26,27

				   c. Inventário Breve de Dolor (BPI)27,29

				   d. McGill simplificado
				   e. DN428

				   f. Inventario de Síntomas de Dolor	
             Neuropático (NPSI) (30)

2) Evaluación del humor y de calidad de vida
		 a. Escala Hospitalaria de Ansiedad y Depresión
		 (HAD)31

		 b. Evaluación de la calidad de vida (SF12)32

B) Evaluar si la EMTr sobre cíngulo anterior, utilizan-
do la bobina H1, en frecuencia facilitadora (10 Hz) 
reduce el dolor y mejora la calidad de vida de los 
pacientes con dolor central (DC pACV y DC pLM), 
evaluado por medio de las siguientes escalas:

1) Evaluación del dolor
a.	Escala Análoga Visual (EAV) de dolor27 
b.Impresión global de cambio del dolor, infor-
mada por el paciente (PGIC)26,27

		 c. Inventario Breve de Dolor (BPI)27,29

		 d. McGill simplificado
		 e. DN428

		 f. Inventario de Síntomas de Dolor Neuropático
		 (NPSI)30

2) Evaluación del humor y de calidad de vida
		 a. Escala Hospitalaria de Ansiedad y Depresión
		  (HAD)31

		 b) Evaluación de la calidad de vida (SF12)32

C) Comparar la eficacia de las estimulaciones realizadas 
para la ínsula y para el girus cingular íngulo.

		 Secundarios
		 Como objetivos secundarios se evaluarán:

	D) Si la EMTr de la ínsula utilizando frecuencia fa-
cilitadora (10 Hz) modifica alguno de los siguientes 
parámetros del examen cuantitativo de la sensibi-
lidad (QST) en pacientes con Dolor Central Post 
ACV (protocolo en el ANEXO III):

1) Umbral de percepción (LP) 
				   a. Al estímulo mecánico táctil (LP-EMT);
				   b. Al estímulo térmico frío (LP-ETF);
				   c. Al estímulo térmico caliente (LP-ETQ).

	Umbral de dolor (LD) – dolor experimental

a. Al estímulo mecánico táctil (LP-EMT);
b. Al estímulo térmico frío (LP-ETF);
c. Al estímulo térmico caliente (LP-ETQ Escala 
Visual Analógica (EVA) 

2) Umbral de dolor a los estímulos supraliminares de 
dolor (dolor experimental). 
	
	 a. al estímulo supraliminar de dolor mecánico táctil 
(EVA-ESLDMT);
		  b. a. al estímulo supraliminar de dolor al estímulo 
		  térmico frío (EVA-ESLDTF); 
		  c. a. al estímulo supraliminar de dolor al estímulo
		   térmico caliente (EVA-ESLDTQ).

E) Cambios de la excitabilidad cortical a través de las 
siguientes medidas (protocolo en el ANEXO IV):
	
	 1) Inhibición Intracortical Corta (IICC); 
	 2) Facilitación Intracortical (FIC);
	 3) Curva de respuesta a un estímulo. 

F) Evaluación de otros efectos (según cuestionario 
contenido en el anexo V).

G) Evaluación cognitiva
	
1) Mini Mental Test (MMT)33

	 2) Extensión de dígitos en orden directa (EDD) e
	 indirecta (EDI)34

	 3) Test de fluencia verbal semántica (FVS)35

	 4) Test de rastros A (TTA) y B (TTB)35

	 5) Test de interferencia de colores de Stroop (TICS)36 
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MATERIALES Y MÉTODOS

Lugar y período de realización

La prueba clínica será llevada a cabo por integran-
tes del Centro de dolor en el Hospital de Clínicas de 
la Universidad de San Pablo, teniendo su inicio en el 
segundo semestre del 2011, y está prevista su finali-
zación a fines del 2014

Cada paciente será evaluado durante un cuatrimes-
tre, tiempo necesario para la finalización de todas las 
etapas del proyecto.

Método de selección de los pacientes

Serán seleccionados 90 pacientes con dolor central, 
de los cuales 45 con dolor central post ACV (DC pACV) 
y 45 pacientes con dolor central después de lesión mé-
dular (DC pLM) que serán distribuidos en tres grupos: 
Activo direccionado a la ínsula (EMT-Ínsula); Activo 
direccionado para el giro del cíngulo (EMT-Cíngulo); y 
Placebo o Sham (EMT-Sham).

Serán seleccionados también 45 pacientes con 
ACV sin cuadro de dolor (ACV SD). Estos pacientes 
servirán de control para la excitabilidad cortical de los 
pacientes del grupo DC pAVE y serán cotejados por 
edad, área cerebral afectada por el ACV y por el grado 
de compromiso funcional. 

El número de pacientes de cada grupo fue calculado 
a partir de la magnitud del efecto (effect size), obteni-
dos en estudios anteriores, en especial los realizados 
por nuestro grupo. En éstos se comprobó que serían 
necesarios 30 pacientes por grupo para demostrar 
una diferencia de, al menos, 30% de reducción en la 
intensidad del dolor en relación al grupo Sham.

Todos los pacientes deberán cumplir los criterios de 
elegibilidad para la prueba clínica, contenidos en la Tabla 3.

Diseño del estudio

El diseño del estudio será el de una prueba clínica 
controlada, aleatorizado, doble ciego, paralelo, con dos 
ramas activas y un sham.

Todos los voluntarios realizarán una RNM de cre-
rebro con volumetría, procedimiento fundamental para 
la neuronavegación.

Los noventa pacientes con dolor central (45 con 
DC pLM y 45 con DC pAVE) serán distribuídos en 3 
grupos (Figura 4).

1) Activo dirigido a la ínsula con bobina de doble 
cono (EMT-Ínsula): 30 pacientes; 

2) Activo dirigido a la ínsula con bobina (EMT-
Cíngulo): 30 pacientes; 

3) Sham o placebo (EMT-Sham): 30 pacientes.

Cada paciente selecionado para un grupo permane-
cerá hasta el final del estudio en el mismo, no estando 
prevista relocación alguna (es decir, los grupos serán 
paralelos, sin cross-over).

Los 30 pacientes del grupo EMT-Sham servirán 
como control del estudio. 

De éstos, 15 recibirán estimulaciones con una bo-
bina Sham semejante a la bovina de doble cono y 15 
recibirán estimulaciones con la propia bobina H1 en 
posición ”estimulación falsa”. En ambas situaciones los 
pacientes oirán sonidos semejantes a los de la EMT 
activa sin recibir estimulación alguna, situación que 
garantizará el cegamiento del paciente.

(*) Serán excepciones a esta regla los pacientes con ACV isquémico 
o hemorrágico sin dolor (AVE SD) que servirán de control en la 
prueba excitabilidad cortical. (**)No tener material ferromagnético 
implantado, como clips de aneurisma intracraneano o marcapasos 
cardíaco. Las obturaciones y prótesis dentarias no son consideradas 
contraindicaciones. (***) A las mujeres en edad fértil se les realizará 
un test de embarazo. Si éste fuera positivo, la voluntaria no será 

incluída en el estudio.

Figura 4. Método de randomización de los voluntarios.
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El médico que realice el procedimiento de la excita-
bilidad cortical será el mismo que realizará la EMT. So-
lamente él sabrá a cual grupo pertenece cada paciente. 

El examinador que realice las evaluaciones (medi-
ción de los resultados) no realizará las estimulaciones, 
permaneciendo ciego en lo referente al estudio clínico.

Con la ceguera del examinador y del paciente ga-
rantizaremos que el estudio sea doble ciego.

Los pacientes serán estimulados diariamente por 
cinco días en la primera semana (5 sesiones), una 
vez por semana hasta completar dos meses (7 sesio-
nes) y, desde entonces, cada 2 semanas hasta que 
se completen 3 meses (2 sesiones), para un total de 
14 sesiones. Ver esquema de las estimulaciones en 
la Figura 5.

Se realizarán evaluaciones antes de la primera es-
timulación (D0), después de la primera semana (D7), 
el primer mes (D30), segundo mes (D60) y tercer mes 
(D90). Por último, 1 mes después del término de las 
estimulaciones (D120), se realizará una nueva eva-
luación (Figura 5). 

En los días en que hubiese evaluación y estimulación 
juntas, la evaluación será realizada antes. Por motivos 
prácticos será aceptada una variación de hasta 3 dias, 
más o en menos, en las fechas de las evaluaciones y 
de las estimulaciones.

Cada evaluación estará constituída por:

1)	 Evaluación del dolor: por medio de EVA, PGIC, 
BPI, McGuill simplificado, DN4 y NPSI.

2)	 Evaluación del humor y de la calidad de de vida: 
por medio de HAD y SF12.

3)	 Test cuantitativo de sensibilidad: según el proto-
colo contenido en el ANEXO III.

4)	 Excitabilidad cortical: según el protocolo conte-
nido en el ANEXO IV.

5)	 Verificación de otros efectos: según el protocolo 
contenido en el ANEXO V.

6)	 1)	Evaluación cognitiva: por medio de MEEM, 
EDD, EDI, FVS, TTA, TTB y TICS.

Para mejor control de los datos, se le entregará a 
cada paciente una planilla, conforme a lo descripto en 
el anexo VI.

Método de la estimulación magnética transcraneana

Se le entregará a todos los pacientes um juego de 
protectores auriculares y un gorro limpio donde se harán 
las marcaciones para la neuronavegación.

La EMTr será realizada con un aparato MagStim 
100x (Dantec, Dinamarca). 

Se colocará sobre el scalp craneano una bobina 
circular refrigerada, del lado derecho, próximo al cór-
tex motor primario de ese lado, correspondiente a la 
representación de la pelvis izquierda. Se tomará como 
referencia el músculo gracilis izquierdo. 

Se investigarán potenciales evocados motores hasta 
encontrar la región de potenciales de mayor intensi-
dad (“hot spot”). Una vez identificada esta área, se 
determinará el umbral motor de esta región. El umbral 
motor (UM) es la intensidad mínima de estimulación 
que permite la obtención de movimento (contracción 
del músculo grácil izquierdo) percibida en el 50% de 
los estímulos.

 A continuación se obtendrá la excitabilidad cortical 
del paciente conforme al protocolo descripto en el 
ANEXO IV.

Después de la medida de excitabilidad cortical se 
hará la demarcación de la zona correspondiente para la 
estimulación de la ínsula o del girus cingulum a través 
de la neuronavegación con el aparto Polaris® Vicra™ 
Optical Treking System.

Utilizando el sistema de neuronavegación es posible 
crear una línea virtual que se dirija a la estructura de-
seada (ínsula o cíngulo), a través del scalp craneano. 

El lugar de estimulación será un punto de esta línea, 
ubicado en la parte externa de la cabeza del paciente, 
que estará a la menor distancia posible de la estructura 
que se desea estimular. 

Este punto será marcado en el gorro del paciente y 
éste será el referente para todas las estimulaciones a 
realizar, no siendo necesario repetir nuevas neurona-
vegaciones a cada EMT. 

Conforme al resultado de la randomización el pa-
ciente será ubicado en uno de los grupos, EMT-Ínsula, 
EMT-Cingulum o EMT-Sham, conforme a lo ya expuesto. 

Todas las estimulaciones serán realizadas al 80% del 
umbral motor (infra liminar), con 10 trenes de 100 pulsos 

Figura 5 5: Esquema de las estimulaciones y evaluaciones. S1, S2, S3, S4 = Semanas de 1 a 4. 

D0, D7, D30, D60, D90 y D120 = Días de evaluación   

41



FIGUEIRA PINTO, L ET AL. ESTIMULACIÓN MAGNÉTICA TRANSCRANEANA PROFUNDA EN EL DOLOR CENTRAL
NEUROTARGET 2017; 11(1):32-42

a 10 Hz, completando 1.000 pulsos en total. Cada tren 
durará 10 segundos con un intervalo de 50 segundos, 
durando cada sesión alrededor de 10 minutos. 

Análisis estadístico

Las variables cuantitativas se evaluarán por medio 
de los tests t de Student ou Mann-Whitney para la es-
tadistificación de datos no paramétricos, y a través de 
tests t de student y análisis de varianza para los casos 
de datos paramétricos. La normalidad será medida a 
través del test de Kolmogorov-Smirnoff. Se empleará el 
software estadístico SAS (Statistical Analysis System) 
versión ocho.
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