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RESUMEN

Objetivo: La estimulacion del ganglio de la raiz
dorsal (EGRD) recibi6 su primera aprobacion
reglamentaria (marcado CE en Europa) a finales
de 2011, por lo que su uso tiene ahora casi ocho
afios. Varios miles de pacientes ya han sido
tratados, y recientemente se ha publicado un
trascendental ensayo sobre el sindrome de dolor
regional complejo (SDRC) y la causalgia en las
extremidades inferiores.

Métodos: En esta revision hemos resumido la
literatura disponible a la fecha sobre el uso de la
EGRD en el tratamiento del dolor neuropatico.
Resultados: Los resultados hasta ahora son
alentadores, con informes de uso exitoso en el
tratamiento de una amplia gama de indicaciones
que incluyen dolor posquirtrgico, SDRC vy
dolor fantasma. El tratamiento del sindrome de
cirugia fallida de columna parece ser menos
exitoso. La terapia atin es joven, y los resultados
a largo plazo aun no estan disponibles. Ahora
existe una buena evidencia de ensayos clinicos
aleatorizados (ECA) de que la EGRD
proporciona un alivio superior del dolor al
obtenido con la estimulacion de la médula
espinal para el SDRC y la causalgia en las
extremidades inferiores, y produce una
estimulacion mas estable posturalmente, con
una cobertura mas precisa de las parestesias. Sin
embargo, falta evidencia de esta calidad para
otras indicaciones y localizaciones del dolor.
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ABSTRACT

Objective: Dorsal root ganglion stimulation
(DRGS) received its first regulatory approval
(CE marking in Europe) in late 2011, andso its
use is now almost six years old. Several
thousand patients have already been treated,
and a landmark trial in lower limbcomplex
regional pain syndrome (CRPS) and causalgia
has recently been published.

Methods: In this review we have summarized
the literature to date on the use of DRGS in the
treatment of neuropathic pain.

Results: The results so far are encouraging,
with reports of successful use in treating a wide
range of indications including postsurgical
pain, CRPS, and phantom pain. Treatment of
failed back surgery syndrome (FBSS) appears
less successful. The therapy is still young, and
long term results are not yet available. There is
now good randomized clinical trial (RCT)
evidence that DRGS provides superior pain
relief to spinal cord stimulation for CRPS and
causalgia of the lower limb, and produces
stimulation that is more posturally stable, with
more precise paraesthesia coverage. However
evidence of this quality for other indications
and pain locations is lacking.

Conclusion: There is now Class A RCT
evidence that DRGS provides superior pain
relief to SCS for CRPS and causalgia of the
lowerlimb. In the coming years we hope that
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Conclusion: Ahora hay pruebas de ECA de
clase A de que la EGRD proporciona un alivio
superior del dolor a la estimulacion de la
médula espinal para el SDRC y la causalgia en
las extremidades inferiores. Esperamos que en
los préximos anos los ensayos controlados
aleatorizados se realicen indicacion por
indicacion, lo que, junto con la publicacion de
datos de seguimiento a mas largo plazo,
proporcionaran una comprension mas completa
del papel de la EGRD en el tratamiento de los
sindromes de dolor neuropatico.

Palabras clave: estimulacion del ganglio de la
raiz dorsal; eficacia; neuromodulacion;
seguridad; estimulacion de la médula espinal.
Conflicto de intereses: Los autores informan
que no tienen relaciones financieras relevantes.

INTRODUCCION

El ganglio de la raiz dorsal (GRD) alberga al
soma de las neuronas sensoriales primarias de
todas las modalidades. El excesivo disparo de
algunas de estas neuronas debido a alteraciones
en la regulacion de los genes luego de una
lesion es un componente clave de la
fisiopatologia del dolor neuropatico'->. Los
mecanismos de esto no se entienden
completamente, pero al parecer estan
involucrados varios sistemas de canales de
iones y segundos mensajeros’-°. El resultado de
su perturbacion es que los umbrales de disparo
pueden reducirse drasticamente, especialmente
en las fibras tipo Ad, donde pueden reducirse a
la mitad®, lo que genera hiperexcitabilidad y
descargas ectdpicas.

La union en T, donde el axon que viene desde el
soma celular en el GRD se divide en un ramo
central y un ramo periférico, es otro sitio de
actividad aberrante en el dolor neuropatico.
Normalmente actia como un filtro de paso
bajo, limitando la velocidad a la que se pueden
enviar las sefales desde la periferia hacia los
niveles centrales, y existe evidencia de que este
mecanismo de filtro falla debido al dafio e
inflamaciéon de los nervios periféricos,
particularmente en las fibras C, lo que permite
sefales nociceptivas en una mayor tasa’-%.
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randomized controlled trials will be performed
on an indication-by-indication basis, which,
together with the publication of longer term
follow-up data, will provide a more complete
understanding of the role of DRGS inthe
treatment of neuropathic pain syndromes.
Keywords: Dorsal root ganglion stimulation,
efficacy, neuromodulation, safety, spinal cord
stimulation.
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Figura 1. Imdgenes fluoroscopicas AP y lateral que muestran los
electrodos del estimulador del GRD en L4 y LS. Los electrodos se
colocan en una posicion posterosuperior dentro del foramen y se han
colocado bucles de alivio de tension en el espacio epidural para
minimizar el riesgo de desplazamiento.
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La estimulacion eléctrica del GRD puede reducir la excitabilidad neuronal® y la idea de que la
estimulacion del ganglio de la raiz dorsal (EGRD) puede estar tratando directamente las neuronas
patoldgicas hace que esto sea un objetivo atractivo. Hasta la fecha, se ha utilizado la EGRD para tratar
la neuralgia posherpética'®, el dolor del miembro fantasma (DMF)!!, sindrome de cirugia fallida de
columna (SCFC)'-'3, dolor en la ingle posherniorrafia'*-'*, dolor radicular'>-'>, sindrome de dolor
regional complejo (SDRC) del pie'>-'¢, rodilla' y extremidad distal superior’®, dolor perineal
posquirurgico'®, dolor de la cintura pélvica®, lesion de nervio periférico después de cirugia renal'?,
dolor posterior al acceso vascular femoral'?® y dolor posterior a trombosis venosa profunda (TVP)*,
entre otras indicaciones no publicadas.

Los electrodos para la estimulacion del GRD se colocan de manera percutdnea. Una vaina
introductora que contiene el electrodo se pasa a través de una aguja de Tuohy al espacio epidural y se
guia mediante fluoroscopia hacia una posicion posterosuperior en el foramen intervertebral (Figura
1). Luego se puede conectar un estimulador de prueba y probar el electrodo con la inmediata
retroalimentacion del paciente. Un ensayo exitoso puede estar indicado por el alivio del dolor,
reduccion de la alodinia y/o cobertura adecuada con parestesia. Una vez que el extremo del electrodo
estd en su lugar en el foramen intervertebral, se despliega un bucle de alivio de tension en el espacio
epidural para reducir el riesgo de migracion, y se retiran el introductor y la aguja. Un generador de
pulso implantable se puede colocar por via subcutanea y se conectan el/los electrodo(s) para
completar el sistema, o los electrodos se pueden externalizar si se desea un periodo de prueba
ambulatorio prolongado. Los generadores de pulso implantables actuales pueden alojar hasta cuatro
electrodos cuadripolares de la EGRD, lo que permite la estimulaciéon de hasta cuatro GRD
simultdineamente, aunque en la mayoria de los casos solo se utiliza uno o dos. Después de la
operacion, la estimulacion se titula para lograr resultados 6ptimos y al paciente se le proporciona un
control remoto que se puede usar para modular la amplitud de la estimulacién®. Una de las ventajas
que se citan para la EGRD es la capacidad de dirigirse a areas que pueden ser dificiles de tratar con
la estimulacion de la médula espinal (EME) convencional, como el pie y la region lumbar'>-?'. Dada
la ubicacion del electrodo del estimulador en un GRD individual, como es de esperar, la estimulacion
estd mas enfocada que con la EME. Sin embargo, no es estrictamente dermatémica. En algunos casos,
la superposicion dolor-parestesia se puede lograr con un grado de precision subdermatémica®'. Se ha
informado la cobertura discreta de incluso un solo dedo del pie*. Se cree que esto se debe a la
combinacion de un grado de somatotopia, que se sabe que existe en los ganglios®, y al hecho de que
las mismas neuronas responsables de la generacion de dolor también son mas sensibles a la
estimulacion, de modo que la estimulacion apropiadamente titulada puede afectar solo a estas.
Igualmente, la cobertura puede extenderse externamente hacia los dermatomas vecinos, por ejemplo,
permitiendo el tratamiento del dolor en el pie usando un electrodo solo para LS5, a pesar de la
existencia de dolor en las areas correspondientes a L4 y S1.

Un problema bien documentado con la EME es una cierta inconsistencia en la parestesia en diferentes
posturas. Los electrodos de la EME estan separados de la médula espinal por la duramadre y una capa
de liquido cefalorraquideo (LCR) entre la duramadre y la médula espinal. El grosor de la capa del
LCR varia con la postura debido al movimiento anteroposterior de la médula® con el resultado de que
tanto la eficacia de la estimulacion como la parestesia pueden ser diferentes al estar de pie, sentado o
acostado'®->*-*, Esto puede mitigarse proporcionando al paciente diferentes programas para
diferentes posturas (y los generadores de pulso implantables més nuevos con acelerometros pueden
detectar la postura permitiendo el cambio automatico entre programas), pero esto aumenta
considerablemente la complejidad de la programacion. En contraste, debido a que no hay LCR entre
la duramadre y el GRD, la EGRD debe producir parestesia independiente de la postura'®-*'. El
advenimiento de las variantes de EME libres de parestesia probablemente hara que este sea un tema
menos importante en el futuro. También a menudo es posible hacer que la EGRD actue en una
ventana libre de parestesia.
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La capa de LCR entre un electrodo de EME y la médula espinal proporciona una derivacion eléctrica,
lo que significa que gran parte de la corriente suministrada por un sistema de EME no llega a la
médula?’. La falta de LCR alrededor del ganglio da como resultado corrientes tipicas de EGRD
cuantificadas en cientos de microamperios (LA), mientras que las corrientes de EME se miden en
miliamperios (mA). Por lo tanto, se predice que los generadores de pulso implantables de EGRD
tendran una larga vida 1til, pero atn no se dispone de datos detallados sobre la duracion de la bateria.
La EGRD recibio su primera aprobacion reglamentaria (marcado CE en Europa) en noviembre de
2011, por lo que su uso ya tiene casi ocho afios. Sin embargo, varios miles de pacientes ya han sido
tratados y recientemente se ha publicado un ensayo trascendental sobre el sindrome de dolor regional
complejo y la causalgia en las extremidades inferiores'®. El proposito de esta revision es resumir la
evidencia sobre la eficacia y seguridad de la EGRD como tratamiento para el dolor neuropatico y
definir las principales limitaciones, segtn la evidencia, hasta la fecha.

METODOS

Busqueda de literatura

Dos miembros del equipo de revision buscaron en MEDLINE y Google Académico la siguiente frase:
“dorsal root ganglion” y “stimulation” o “modulation” de forma independiente para identificar los
titulos relevantes. La busqueda de Google Académico inicialmente arrojé 72.500 resultados y, por lo
tanto, fue refinado a titulos de articulos solamente.

Criterios de inclusion

1. Se incluy6 la investigacion primaria siempre que intentara evaluar cuantitativa o cualitativamente
la eficacia y/o seguridad de la EGRD en el tratamiento del dolor neuropatico.

2. Los participantes del estudio deben haber tenido un diagndstico de dolor neuropatico y haber
fracasado un tratamiento médico o conservador adecuado antes de someterse a una cirugia.

3. Solo se incluyeron los manuscritos completos publicados que fueron revisados por pares.

Criterios de exclusion

Se excluyeron los siguientes tipos de estudio:

1. Estudios realizados en animales.

2. Articulos no escritos en el idioma inglés.

3. Estudios que se reinformaron con un seguimiento mas prolongado o incluyeron participantes que
habian formado parte de cohortes mas grandes en otros estudios.

Extraccion de datos

Los datos se extrajeron y tabularon bajo los siguientes encabezados: autor y ano, disefio del estudio,
indicacion, nimero de participante, datos demograficos, seguimiento, modalidad de andlisis de
eficacia, resumen de resultados de eficacia y resumen de resultados de seguridad.

Sintesis de datos

Los articulos se agruparon en las siguientes indicaciones: dolor de miembro fantasma, sindrome de
dolor regional complejo, sindrome de cirugia fallida de columna, dolor posherniorrafia y otras
indicaciones. Los resultados de los estudios se tabularon y describieron en forma narrativa.
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RESULTADOS

Se encontraron catorce articulos que cumplian con los criterios de inclusion. Dos de estos fueron
excluidos por formar parte de estudios mas grandes'-*. Los detalles del resumen de estos estudios se
muestran en la Tabla 1.

Dolor del miembro fantasma

Eldabe et al.11 siguieron ocho casos de DMF tratados con EGRD durante'*-* meses en promedio.
Cinco de estos pacientes lograron resultados de alivio del dolor que se describieron como buenos
[reduccion, segln la escala visual analogica (EVA), de 28,6% a 100%]. Se considerd que la falta de
éxito en dos casos se debid a una colocacién suboptima de los electrodos. En un caso hubo un
resultado inicial prometedor, pero esto no se mantuvo, posiblemente debido a una aversion retardada
a la parestesia o una respuesta placebo inicial. Algunos de los pacientes habian sufrido violencia
extrema que les llevo a las amputaciones; es posible que el trastorno por estrés postraumatico haya
influido en el resultado en estos pacientes, pero esto es especulativo y no se probo formalmente en el
estudio. Eldabe informa una buena precision de la cobertura de la parestesia y ninguna complicacion
asociada con la cirugia.

Sindrome de dolor regional complejo

Garg y Danesh'® describen un caso de SDRC en la porcion distal de la extremidad superior de una
mujer de 43 afios que se sometio a EME cervical. La paciente tenia cicatrices en el espacio epidural
posterior C5/C6, probablemente como resultado de una discectomia cervical anterior y fusion
(ACDF, por sus siglas en inglés) a la que se habia sometido 10 afios antes. El tejido cicatricial
complicé la cirugia, lo que produjo la salida del catéter por el foramen C6 y que, incidentalmente, los
dos contactos mas distales queden posicionados cerca del GRD. La paciente informo6 una mejoria del
dolor en un 70% en una semana y la piel en el area afectada volvio a su color normal.

Van Bussel et al.'” presentan otro caso de SDRC tratado exitosamente en una mujer de 48 afios. Lograron
una cobertura de la parestesia del 90% del area dolorosa y lograron reducir el dolor de la paciente
(medido en una escala numérica) de 6-9 a 1-2 puntos durante un periodo de seguimiento de tres meses.
Liem et al. presentan una serie multicéntrica de casos prospectivos de pacientes con diversas
indicaciones de EGRD', incluidos once pacientes con SDRC. A los pacientes se les colocd un
neuroestimulador provisonal durante un periodo de prueba de 3 a 30 dias, y los que informaron una
mejoria en su dolor en al menos un 50% (segin lo medido en la EVA) recibieron un implante
permanente. Los resultados fueron reportados a los 6 y 12 meses'>-*'. Treinta y nueve del total de 51
participantes, y 8 de los 11 pacientes con SDRC, tuvieron un periodo de prueba exitoso y se les coloco
un implante permanente. Los pacientes implantados de manera permanente informaron una reduccion
del dolor del 74,2% en promedio al final del periodo de prueba, mientras que los que no respondieron
reportaron un alivio del dolor de solo 5,0% en promedio. Los efectos de la EGRD disminuyeron algo
con el tiempo, pero las personas que respondieron reportaron un alivio del dolor del 56,3% en promedio
a los 12 meses. Los resultados se estratificaron anatdbmicamente antes que agruparse por etiologia. Fue
mas probable que mejorara el dolor en el pie (87,5% de los sujetos logré una reduccion de al menos
50% en la EVA a los 12 meses) y tendié a mejorar mas que el dolor en otros sitios (reduccion del 79,5%
en promedio en la EVA para el dolor en el pie, comparado con el 62,4% para el dolor en la pierna y
41,9% para dolor de espalda). Los pacientes estaban muy satisfechos con su tratamiento, informando
mejorias en su calidad de vida y estado de animo. Durante dos periodos de reversion en los que se
detuvo la estimulacion, el dolor de los pacientes volvio a niveles cercanos al basal.
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A siete pacientes se les retird el dispositivo y fueron excluidos del seguimiento. A dos de estos
pacientes se les apartd del ensayo por falta de eficacia. El andlisis por protocolo utilizado en este
estudio significa que se debe tener en cuenta el sesgo de desgaste al interpretar los datos; el analisis
por intencion de tratar probablemente mostraria una pérdida de eficacia algo mayor con el tiempo. Se
inform6 86 eventos de seguridad en 29 sujetos, y se considerd que aproximadamente la mitad de ellos
estaban relacionados con el dispositivo. Los eventos adversos mas comunes (EA) fueron:
estimulacion motora transitoria (12 incidentes), fistula de liquido cefalorraquideo y cefalea asociada
(7 incidentes) e infeccion (7 incidentes). Se tuvo que efectuar dos revisiones de los electrodos en cada
uno de dos participantes debido a una alta impedancia.

El ensayo ACCURATE' es el primer ensayo controlado aleatorizado de EGRD. Este estudio
compard la EGRD con la EME (el estandar de atencion existente) en pacientes con SDRC y causalgia
en las extremidades inferiores. Ciento cincuenta y dos pacientes fueron asignados al azar para recibir
EGRD o EME (76 pacientes en cada grupo), y se utilizo un principal criterio de éxito compuesto, que
defini6 el éxito como un 50% o mas de alivio del dolor en el area principal de dolor después de un
periodo de prueba, y alivio del dolor del 50% o mas sin déficit neurologico inducido por la
estimulacion tres meses después de la implantacion. El 81,2% de los sujetos que recibieron EGRD
alcanzaron este criterio de éxito en comparacion con el 56,7% de los que recibieron EME,
demostrando la no inferioridad (p < 0,0001) y la superioridad (p = 0,0004) de la EGRD. A los tres
meses, la reduccion promedio en la EVA en la region principal del dolor fue del 84,1% en el grupo de
EGRD y del 70,9% en el grupo de EME. A los 12 meses, la reduccién promedio del dolor en la EVA
en la region principal del dolor fue del 81,4% en el grupo de EGRD y del 66,5% en el grupo de EME.
Los criterios secundarios se utilizaron para evaluar los efectos posturales sobre la intensidad de la
parestesia, la especificidad de la parestesia (es decir, la limitacion de la parestesia en el area objetivo)
y el estado de animo. El estimulador del GRD mostr6é una menor variacion postural en la intensidad
de la estimulacion de manera consistente durante el transcurso de 12 meses, una mayor especificidad
de la estimulacion y mayores mejorias en la alteracion del estado de animo, el estado funcional y la
calidad de vida, en comparacién con la EME.

No hubo diferencias estadisticamente significativas entre los dos grupos con respecto a los eventos
adversos severos (21 eventos en 19 sujetos, 8 sujetos del grupo de la EGRD, y 11 del grupo de la EME).
Los eventos adversos no severos se estratificaron en aquellos relacionados con el procedimiento, el
dispositivo y la estimulacion. Se informo 52 eventos adversos relacionados con el procedimiento en 35
pacientes en el grupo de la EGRD (46,1%) y 29 eventos adversos relacionados con el procedimiento en
20 pacientes en el grupo de la EME (26,3%) (p = 0,018); el mas comun de estos fue el dolor en el sitio
de la incision. Y se considerd que esta diferencia podria deberse a los tiempos operatorios mas
prolongados en el grupo de la EGRD (107,2 min en promedio) que en el grupo de la EME (75,7 min).
No hubo diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos con respecto al nlimero de
eventos adversos relacionados con el dispositivo o relacionados con la estimulacion.

Sindrome de cirugia fallida de columna

En un estudio prospectivo de Liem et al., de 16 pacientes con SCFC, solo 8 (50%) tuvieron pruebas
exitosas y se les coloco un implante permanente'?. Esto se compara con el 69% de los 35 pacientes
restantes en el grupo de estudio que tenian EGRD para otras indicaciones. El andlisis de Liem
estratifico la reduccion del dolor segun el sitio anatomico (espalda, pierna y pie); las tasas de
respuesta (definidas como al menos 50% de reduccion en la EVA del dolor) para el dolor en cada uno
de estos sitios fueron 37,5%, 68,4% y 87,5%, respectivamente. El dolor en el SCFC es
predominantemente en la espalda y las piernas, regiones que responden menos en este estudio. Es
probable que la explicacion de estos resultados sea que la acumulacion de tejido cicatricial epidural
después de una cirugia fallida de columna dificulta la colocacién 6ptima del electrodo, y también
puede aumentar la impedancia de la estimulacion®.
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Weiner et al.?” describen una serie de casos de 11 pacientes tratados por SCFC con un nuevo sistema
de EGRD inaldmbrico. A las seis semanas de seguimiento, 7/11 pacientes informaron al menos un
50% de mejoria en la EVA. La reduccion media del dolor a las seis semanas fue del 63%.

La alta tasa de fracaso del ensayo, junto con las tasas de respuesta relativamente bajas en las areas del
cuerpo en cuestion, sugieren que el SCFC no es una indicacidon favorable para la EGRD. La EME
conserva una ventaja clave para esta indicacion en particular porque el nivel de insercion del
electrodo generalmente estd muy por encima del nivel de la cirugia anterior, de modo que, a
diferencia de la EGRD, la insercion del electrodo de EME se realiza a través de un territorio virgen.

Dolor posherniorrafia

Schu et al.” revis6 de manera retrospectiva 29 casos de dolor neuropatico manejados con EGRD, 12
de los cuales fueron posherniorrafia. 25/29 pacientes, incluidos 10/12 con dolor posherniorrafia,
tuvieron una prueba exitosa de estimulacion (duracion de la prueba: de 3 a 30 dias), definido por al
menos una mejoria del 50% en la EVA. Entre la linea basal (N =25) y el seguimiento (N =23) el dolor
mejord 71,4% en promedio. 19/23 pacientes tuvieron al menos una mejoria del 50% y 11/23 tuvieron
al menos una mejoria del 80% al final del seguimiento. Se realiz6 un seguimiento de trece pacientes
durante seis meses 0 mas; ellos experimentaron una mejoria del 67,5% en promedio. 10/13 pacientes
tuvieron al menos una mejoria del 50% y 7/13 tuvieron al menos una mejoria del 80% al final del
seguimiento (42,5 semanas en promedio).

Schu et al. demostraron cobertura exacta y precisa de la parestesia sin cambio postural.

De los pacientes con dolor postherniorrafia, la reduccion promedio en la EVA fue del 76,8%, con el
80% de los pacientes que mejoraron en mas del 50% y el 50% de los pacientes que mejoraron en mas
del 80%. Cinco pacientes con postherniorrafia fueron seguidos durante seis meses -0 mas-, con una
mejoria del 74,3% en promedio.

Zuidema et al.'* informaron sobre tres pacientes, dos de los cuales tenian dolor postherniorrafia, que
lograron reducciones en la EVA de 100% y 89% en los puntos de tiempo de seguimiento de tres meses
y dos meses, respectivamente. Su tercer paciente fue una mujer de 46 afos, quien habia quedado con
dolor neuropatico después de una trombosis venosa profunda (TVP), y también logr6 una caida del
89% en la puntuacion de la EVA a los dos meses.

Otras indicaciones

Zuidema et al.'® presentan un caso de dolor perineal refractario tras la extirpaciéon de un quiste de
Bartholin en una mujer de 58 afios. La estimulacion del GRD S3 y su raiz nerviosa dio lugar a una
reduccion de 90 mm a 10 mm en la EVA, en las dos semanas posteriores a la cirugia, sin
complicaciones relacionadas con el generador de pulso implantable o con el electrodo.

Deer et al.'® estudiaron una serie de casos prospectivos en los que 10 pacientes, principalmente con
radiculopatia, fueron probados con EGRD durante 3 a 7 dias. La reduccion del dolor fue del 70% en
promedio (N = 8), y seis de ocho pacientes experimentaron al menos una reduccion del dolor del 50%.
La mejoria més notable se observé en el dolor de espalda (84%, N = 5, mientras que el dolor del pie
mejor6 en 70%, N = 3). Los participantes calificaron la mejoria de su condicién como 7 puntos de 10,
mientras que los médicos calificaron el 78% de las mejorias con una puntuacién de 1 o 2 (muchisimo
mejor o mucho mejor). El 78% de los pacientes pudieron reducir su medicacion analgésica durante el
ensayo. Se registraron 17 eventos de seguridad en siete participantes del estudio. Tres eventos se
clasificaron como EA pero no relacionados directamente con las actividades vinculadas al estudio.
Los otros 14 eventos, clasificados como complicaciones, se presentaron en 6 pacientes. 12 de estas
complicaciones estaban relacionadas con el dispositivo, e incluyeron 7 casos de inactivacion del
neuroestimulador (relacionada con una funcién del dispositivo que detendria la estimulacion después
de que las impedancias del electrodo cambien en una proporcion predeterminada), una migracion del
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electrodo y una posible reaccion a los antibidticos. Las complicaciones restantes no fueron
especificadas.

Rowland et al.?® describen un caso de dolor intratable de la cintura pélvica tratado exitosamente con
EGRD. La paciente era una mujer de 37 afios con un historial de 9 afios de dolor cronico que la habia
dejado fuertemente medicada y en cama. La estimulacion de los ganglios de la raiz dorsal en L1 y L2
le permitié mejorar su movilidad, una reduccion del 43% en las puntuaciones de dolor medidas en
una escala numérica y una reduccion del 29% en su puntuacion del cuestionario del dolor de McGill
a los seis meses.

DISCUSION

Eficacia

De la literatura es evidente que la EGRD puede funcionar bien para el dolor neuropatico de varias
etiologias diferentes. Liem et al. tuvieron una tasa de prueba exitosa de 39/51 (76%) vy, en el estudio
ACCURATE, 61/73 sujetos fueron probados con éxito (84%). La variabilidad en la respuesta entre
pacientes también se describe en la EME* y permanece en gran parte sin explicar. La colocacion
subdptima de los electrodos, las expectativas poco realistas de los pacientes, una aversion subjetiva a
la parestesia y factores psicoldgicos podrian contribuir a que los ensayos no tengan éxito en ciertos
individuos.

Diferentes localizaciones o etiologias del dolor neuropatico podrian ser mas susceptibles a la EGRD,
que con la EME?. Liem et al."? lograron mejores resultados en pacientes con dolor neuropatico del
pie (79,5% de disminucion en la EVA) que en pacientes con dolor de espalda (41,9% de disminucion).
En nuestra experiencia, es particularmente dificil posicionar los electrodos de EGRD en pacientes
que previamente se han sometido a una cirugia de columna, tal vez debido a las cicatrices en el area,
y en el momento no considerariamos a la EGRD como una opcién de primera linea en el SCFC.
Seglin nuestra revision, quienes inicialmente responden bien pueden esperar grados variables de
alivio del dolor, que en ocasiones puede llegar hasta el 100%"''-'4, pero de manera consistente entre el
80 y 90% en promedio'®-'>-13-15-1 Una tendencia importante en la literatura es que el alivio del dolor
disminuye con el tiempo'’-'? y el alcance de esto podria ser subestimado debido al sesgo de
desercion'>-". Esta tendencia no es inesperada y ya se ha descrito en la EME?®'-*3. Las cicatrices
fibréticas se acumulan alrededor de los electrodos de EME?**-*¢ y tienen el potencial de reducir la
corriente que llega a su objetivo®®. La migracion del electrodo también puede desempefiar un papel en
algunos casos. Curiosamente, el ensayo ACCURATE' informa una mejoria constante en las
puntuaciones de la EVA en relacion con la region primaria del dolor durante un periodo de
seguimiento de 12 meses (84,1% a los 3 meses, 81,4% a los 12 meses), pero una reduccion en el alivio
del dolor en la totalidad de la extremidad inferior después de 12 meses (80,9% a los 3 meses, 69,4%
a los 12 meses).

El ensayo ACCURATE'® es el primero en comparar directamente la seguridad y la eficacia de la
EGRD y la EME. Demostro la no inferioridad y la superioridad de la EGRD sobre la EME en un alto
grado de significancia estadistica en una serie de medidas de resultado que incluyen alivio del dolor,
estabilidad postural, precision de la parestesia y mejoria del estado de 4nimo. Sin embargo, el estudio
esta limitado a los pacientes con EGRD y todavia no hemos visto si estos resultados pueden replicarse
en otras afecciones. La eficacia de la EGRD para el SDRC parece favorable, en comparacién con la
EME; pero dado que la EGRD atin esté en su infancia, actualmente hay mas evidencia de alta calidad
para respaldar el uso de la EME®’.
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Seguridad

Deer et al." informan 17 eventos adversos (EA) en 7 pacientes: 3 EA que implican aumentos
transitorios del dolor después del procedimiento y 14 complicaciones que incluyen la inactivacion del
dispositivo, la migracion del electrodo y una posible reaccion a los antibidticos. Liem et al.'
notificaron 86 eventos de seguridad en 29 pacientes, aproximadamente la mitad relacionados con el
dispositivo; estos incluyen estimulacion motora transitoria, fistula de liquido cefalorraquideo,
infeccion, migracion del electrodo y fractura del electrodo.

El ensayo ACCURATE es el tinico estudio que compara directamente la seguridad de la EGRD con
la de la EME. No hubo diferencia estadisticamente significativa entre los dos grupos con respecto a
los eventos adversos severos, eventos no severos relacionados con los dispositivos o eventos no
severos relacionados con la estimulacion. Los sujetos del grupo de la EGRD experimentaron una
mayor tasa de EA relacionados con el procedimiento (46,1%) que los del grupo de la EME (26,3%)
(p = 0,018). El mas comun de estos fue el dolor en el sitio de la incision. Una explicacion para esta
diferencia podria ser los tiempos operatorios mas prolongados en el grupo de la EGRD (107,2
minutos en promedio) que en el grupo EME (75,7 min). Es importante destacar que en el ensayo
ACCURATE los operadores que colocaron el implante tenian experiencia en EME, pero realizaron
sus primeros casos de EGRD, y esto puede explicar en parte el incremento del tiempo operatorio para
la EGRD.

Las complicaciones de la EGRD pueden estar relacionadas con el operador, el hardware o los
pacientes. Con respecto al operador, la EGRD es una técnica relativamente nueva, con una curva de
aprendizaje asociada. Es mas exigente desde el punto de vista técnico que la EME, porque el acceso
epidural es solo la primera parte (y generalmente mas sencilla) del procedimiento, y hasta el momento
solo una minoria de quienes realizan neuromodulacion habria desarrollado el conjunto de habilidades
Optimas para este procedimiento. El disefio del hardware ya ha cambiado una vez; el disefio inicial de
la punta del electrodo requeria mejoras para facilitar la extraccion de un electrodo defectuoso, y es
probable que el disefio se refine aun mas con el tiempo. Finalmente, la experiencia del operador
permitird que se realice una mejor seleccion de los pacientes; un buen ejemplo de esto es el
alejamiento del uso de la EGRD en el SCFC.

Disefio del estudio

Uno no puede exagerar la importancia de controlar cuidadosamente los estudios sobre el manejo del
dolor. El efecto placebo de la cirugia ha sido bien documentado®-*', y hay algunas pruebas que
sugieren que los dispositivos médicos pueden aumentar este efecto placebo*. Si bien no es posible
cegar los estudios de EGRD debido a la parestesia que frecuentemente -aunque no siempre-
acompafia al alivio del dolor, los ensayos controlados aleatorizados (ECA) no cegados son
perfectamente posibles. Esto puede ser en forma de una comparacién con las opciones de
neuromodulacion existentes (lo mas probable es que sea la estimulacion de la médula espinal o la
neuroestimulacion eléctrica periférica) o contra el tratamiento médico estandar. El ensayo
ACCURATE es el primero y, hasta la fecha, el tinico ensayo controlado aleatorizado de EGRD.

CONCLUSIONES

Hemos resumido la literatura actual sobre el uso de la EGRD en el tratamiento del dolor neuropético.
Los resultados hasta ahora son alentadores, con informes de uso exitoso en el tratamiento de una amplia
gama de indicaciones que incluyen dolor posquirargico, sindrome de dolor regional complejo y dolor
fantasma. El tratamiento del sindrome de cirugia fallida de columna parece menos exitoso. La terapia
aun es joven, y los resultados a largo plazo y los datos de rentabilidad no estan disponibles todavia.

En la actualidad, existe evidencia de ensayos clinicos aleatorizados de clase A de que la EGRD
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proporciona un alivio del dolor superior a la estimulacion de la médula espinal para el sindrome de
dolor regional complejo y la causalgia en las extremidades inferiores, y produce una estimulacion
mas estable posturalmente, con una cobertura mas precisa de la parestesia. Sin embargo, falta
evidencia de esta calidad para otras indicaciones y localizaciones del dolor. En los proximos afos,
esperamos que los ensayos controlados aleatorizados se realicen indicacidon por indicacion, lo que,
junto con la publicacion de datos de seguimiento a mas largo plazo, proporcionard una comprension
mas completa del papel de la EGRD en el tratamiento de los sindromes de dolor neuropatico. €
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