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SARRERA

2007an, INFAC buletin batek min neuropatikoa (MN) arintzeko erabiltzen diren farmakoei buruz eskuragarri
dagoen informazioa berrikusi zuen'. Ordutik, MNaren armategi teraupetikoan berrikuntza handirik egon ez
bada ere, farmako horien kudeaketa berrikustera eraman gaituzten zenbait inguruabar daude:

—  Minaren lkerketarako Nazioarteko Erakundeak (IASP, ingelesezko siglengatik) berriro definitu du MNa.

— Ezagunak ziren zenbait printzipio aktiboren forma farmazeutiko berriak merkaturatu dira Espainian (kap-
saizina partxeak, lidokaina partxeak).

— Farmako batzuen posizionamendua aldatu duten Berrikusketa Sistematiko (BS) eta Praktika Klinikoko Gida
(PKG) berriak argitaratu dira MNaren tratamenduaren inguruan, besteak beste, opioideei dagozkienak.

— Azken urteotan gorakada nabarmena egon da MNa tratatzeko erabiltzen diren sendagai batzuetan (ga-
bapentina/pregabalina, lidokaina partxeak, opioideak...), eta sendagai horietako batzuk gomendatuta ez
dauden indikazioetarako erabiltzen dira (off-label).

Honako buletin honen xedea da MNaren tratamendu farmakologikoan egon diren berrikuntzak errepasatzea.
Ez da kudeaketa ez farmakologikoari buruz hitz egingo.

MIN NEUROPATIKOAREN DEFINIZIO BERRIA

Duela urte batzuk arte, min neuropatikoa honela definitzen zen: «Nerbio-sistema zentral edo periferikoko
lehen mailako lesio edo disfuntzio batek eragindako edo sortutako mina».

2011n, IASPak berriro definitu zuen min neuropatikoa, zehazki, honela: «Sistema somatosentsorialaren lesio
edo gaixotasun batek maila zentral edo periferikoan sortutako mina». lkus daitekeenez, «disfuntzio» terminoa
desagerrarazi zuten. Horrez gain, nerbio-sistemaren lesioa edo gaixotasuna espezifikoki sistema somatosen-
tsorialari dagokiola zehaztu zuten?.

Aldaketa horren xedea da klinikoei min neuropatikoa beste min mota batzuetatik bereizteko erraztasunak
ematea, besteak beste, min nozizeptiborik (sistema somatosentsorialaren funtzionamendu normalarekin
ematen dena) edo nerbio-sistemaren aldaketekin lotutako minetik bereizteko, adibidez, sentsibilizazio zen-
traletik. Horrela, min neuropatikoaren kontzeptutik kanpo geratu ziren fisiopatologia ezezaguneko sindrome
batzuk, besteak beste, fibromialgia, I. motako min erregional konplexuaren sindromea (aurretik distrofia
erreflexu sinpatikoa izenaz ezaguna) edo erradikulopatiarik gabeko lunbalgia kronikoa®4.

Minaren izaera eta min horren azpiko fisiopatologia ezagutzea garrantzitsua da tratamendurako estrategia
egoki bat ezartzeko; izan ere, demostratua izan da sarritan MNaren aurkako sendagaik erabiltzen direla ho-
rretarako gomendatuta ez dauden egoeretan, bereziki osagai neuropatikoa ez denean behar bezala ezarri
edo ez dagoenean osagai neuropatikorik®. Horrenbestez, minaren tratamendua sarritan ez da oso gogobe-
tegarria, eta horrek eragin zuzena du pazienteen bizitzaren kalitatearen murrizketan.

DIAGNOSTIKOA?

Definizio berri horrek agerian jartzen du azterketa fisikoaren eta anamnesiaren garrantzia diagnostiko egoki
bat egiteko. Diagnostiko horrek minaren eta sistema somatosentsorialaren gaixotasunaren arteko harremana
ezartzea ahalbidetuko du, eta, gainera, minaren kokapena anatomikoki lesio neurologiko batekin bateragarria
den ere konfirmatuko du.

PKGek ikuspuntu egituratua gomendatzen dute, zeinetan MNa ziurtasun-maila ezberdinekin konfirma daite-
keen historiatik eta azterketa fisikotik ateratako datuetatik: posiblea, gertagarria edo behin-betikoa dira ai-
patutako maila horiek. Tratamenduari «gertagarria» mailan eman dakioke hasiera:

e Anamnesia: beharrezkoa da «posiblea» ziurtasun-mailarako. Lesio neurologiko esanguratsuaren his-
toria iradokitzailea (zoster herpesa, nerbioaren lesio traumatikoa), min motaren deskribapena (erre
edo ziztatu egiten du) edo gogortzea, inurritzea, etab. eta minaren distribuzioa.

e Azterketa klinikoa: beharrezkoa da «gertagarria» ziurtasun-mailarako. Aldaketa sentsorialak hautema-
teko probak (hipoalgesia, hipoestesia, alodinia) eta balioetsitako eskalak erabiltzea: eskala orokorrak
minaren intentsitatea eta tratamenduarekiko erantzuna aztertzeko (adib., EVA), eskala espezifikoak
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min neuropatikoaren eta nozizeptiboaren arteko bereizketa errazteko (MN4 eskala da erabiliena), eta
baita bizitza-kalitatea neurtzeko ere (adib. SF36)°.

e «Behin-betiko» ziurtasun-maila konfirmatzeko testak (EMN, elektromiograma, etab.), baldin eta trata-
mendua orientatzeko beharrezkoak badira.

TRATAMENDUARI BURUZKO KONTSIDERAZIO OROKORRAK

MNaren tratamendu farmakologikoa gogobetegarria izatetik urrun dago; izan ere, pazienteen erdiak baino
gutxiagok lortzen du onura esanguratsua’. Kasu askotan, minaren arintze partziala baino ez da posible izango.
Farmakoak osagai bat dira plan global baten barruan, eta plan horren xedea da pazientearen bizi-kalitatea
eta gaitasun funtzionala hobetzea. Horregatik, garrantzitsua da pazientearekin helburu errealistak adostea,
eta berak jakitea tratamenduak seguru aski bere mina «jasangarri» egiteraino bakarrik murriztu ahal izango
duela®s.

Kudeaketak banakakoa izan behar du, eta kontuan hartu behar ditu pazientearen itxaropen eta lehentasunak,
bere inguruabarrak (minaren larritasuna, bere bizitza-kalitatean eta eguneroko jardueretan duen inpaktua,
komorbilitateak, etab.), baita aukera terapeutiko ezberdinek izan ditzaketen kontrako efektuak eta mina arin-
tzen eta minari hobeto aurre egiten®’ laguntzeko alternatiba ez farmakologikoen eskuragarritasuna ere (ari-
keta fisikoa, terapia kognitibo-konduktuala, etab.).

Tratamenduari erantzuten dioten pazienteak identifikatzeko, ezinbestekoa da eraginkortasunaren ebaluazioa
barne hartuko duen proba terapeutiko bat egitea (minaren kontrola, funtzionaltasuna, bizitza-kalitatean duen
inpaktua), eta epe laburreko onargarritasuna ere jaso beharko du proba horrek. Lehen mailako farmakoekin
egindako proba terapeutikoa egiteko arrazoizko epea 3-8 astekoa izan liteke®. Dosi baxu batekin hasi eta
apurka-apurka graduatu behar da onartutako dosi eraginkor minimoa lortu arte. Tratamendua ez bada era-
ginkorra, eten egin beharko litzateke eta beste tratamendu batekin probatu. Tratamendua erretiratzeko
plana pazientearekin adostu behar da tratamenduaren hasieran, eta apurka-apurka egin behar da’.

Tratamendua mantentzea erabakitzen bada, aldian behin ebaluatu beharko da tratamenduarekin jarraitzeko
beharra; izan ere, kasu batzuetan mina berez desagertu daiteke’®.

TRATAMENDU FARMAKOLOGIKOAREN ERAGINKORTASUNA

2015ean, IASPeko min neuropatikoarekiko interes berezia duen taldeak (NeuPSIG) argitaratutako eta argita-
ratu gabeko ikerketekin BS eta metaanalisi’ bat egin zuen eskuragarri dauden tratamendu farmakologikoak
(ahotik hartzeko edo azalean erabiltzekoak) MNa pairatzen duten pazienteengan ebaluatzeko, IASPen defi-
nizioaren arabera: herpes osteko neuralgia, polineuropatia diabetikoa eta ez diabetikoa, anputazio osteko
mina, trauma edo kirurgia osteko min neuropatikoa, iktus osteko min zentrala, bizkarrezur-muineko trauma
batek eragindako mina eta esklerosi anizkoitzari lotutako mina. Aparte kontsideratu zen trigeminoaren neu-
ralgia, hautazko tratamendua karbamazepina dela ezarrita dagoelako*%”.

Gutxienez hiru asteko iraupeneko 229 saiakuntza aztertu ziren. Saiakera horien % 55 polineuropatia diabe-
tikoaren eta herpes osteko neuralgiaren ingurukoak izan ziren. Lehenengo eraginkortasun-neurri gisa mi-
naren intentsitatea arintzeko (% 50 edo % 30, edo gutxienez, arintze moderatua) tratatu beharreko pazien-
te kopurua (NNT) aplikatu zen. NNTa plazeboarekin (edo dagokion konparatzailearekin) lortutakoa baino
emaitza positibo bat gehiago lortzeko tratatu beharreko pazienteen kopurua litzateke. Dena den, kontuan
hartu behar da plazeboaren erantzuna altua dela ikerketetan (% 18-28 plazeboarekin eta % 35-50 tratamen-
du aktiboarekin), eta aldatu egiten dela MN motaren arabera. Gainera, tratamenduaren hautaketa ezin da
soilik kopuru horietan oinarritu, ezberdintasunak baitaude ikerketen diseinu eta kalitatean. Are gehiago,
aztertutako saiakera konparatiboetan ez zen ezberdintasunik aurkitu eraginkortasunari eta segurtasunari
dagokionez®”.

Plazeboari dagokion erantzuna apala izan zen (4-10 bitarteko NNTa), eta tratamenduak ondorio kaltegarrien-
gatik uzteak nahiko ohikoak izan ziren (11-25 bitarteko NNHa edo ondorio kaltegarriengatik tratamendua
bertan behera uzteko kasu bat izateko tratatu behar diren pazienteen kopurua) (ikus 1. taula). Orokorrean, ez
zen ebidentziarik aurkitu farmakoa MN espezifikoren bat tratatzeko bereziki eraginkorra izateari dagokionez.
Errefraktarioagoak direla dirudi GIBarekin eta erradikulopatiarekin erlazionatutako neuropatiak eragindako
minak metaanalisi honetan landutako beste MN mota batzuk baino’.
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1. taula: NeuPSIGren metaanalisiaren emaitzak eta farmakoak min

neuropatikorako erabiltzeko gomendioak®
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Sendagaia Posologia (K1[\I‘!\A|>.I-95) (K_Il:l‘l;(l’l-l%) Erabilera-gomendioak
Gomendio sendoa erabiltzeko
Gabapentina 1.200-3.600 mg/egun 3 dositan 6,3 25,6 1. aukera
(5,0-8,3) (15,3-78,6)
Pregabalina 300-600 mg/egun 2 dositan 77 13,9 1. aukera
(6,5-9,4) (11,6-17,4)
SNBI (*) 60-120 mg/egun 1 dositan 6,4 11,8 1. aukera
(5,2-8,4) (2,5-15,2)
ATZ (**) 25-150 mg/egun 1-2 dositan 3,6 13,4 1. aukera
(3,0-4,4) (9,3-24,4)
Gomendio ahula erabiltzeko
Kapsaizina partxeak % 8 | 1-4 partxe minduta dagoen 10,6 EE 2. aukera
ke)reehr‘innuan 30-60 minutuz 3 hilean (74-18.8) (MN periferikoa)
Lidokaina partxeak % 5 | 1-3 partxe egunean minduta | Daturik ez Daturik ez | 2. aukera
?;gfjgzeremuan, gehienez ere (MN periferikoa)
Tramadola 200-400 mg eguneko 2-3 dosi- 47 12,6 2. aukera
fan 3.6-67) | (84253
Opioide nagusiak Banakako titulazioa 4,3 1,7 3. aukera
(3,4-5,8) (8,4-19,3)
A toxina botulinikoa 50-200 unitate mindutako ere- 19 EE 3. aukera; arreta espezia-
(larruazalpekoa) muan 3 hilero (1.5-2,4) lizatuak erabiltzeko
(MN periferikoa)

Ez erabakigarritzat jo ziren tapentadola, beste antiepilektiko batzuk, SBIS, kapsaizina krema eta terapia konbinatua, beren emaitzak
ez zetozelako bat.

(*) duloxetinarako dosi-maila (gehien ikertu dena)
(**) amitriptilina eta beste batzuk

ATZ: antidepresibo triziklikoak; SNBI serotonina eta noradrenalinaren berrartzeen inhibitzaileak; NNT: tratatu beharreko paziente
kopurua; NNH: kaltetu beharreko paziente kopurua; EE: ez esanguratsua;

BS honen bitartez eta GRADE sailkapena erabiliz, honela eguneratu ditu NeuPSIGak MNaren tratamendu
farmakologikorako ematen dituen gomendioak:

— Lehen aukerakoak, gomendio sendoa erabiltzeko: antidepresibo triziklikoak (ATZ), serotonina eta nora-
drenalina berrartzearen inhibitzaileak (SNBI, bereziki duloxetina), gabapentina eta pregabalina. 65 urtetik
gorakoengan erabiltzerakoan aintzat hartu behar dira ATZen erabilera-neurriak.

- Bigarren aukerakoak, gomendio ahula erabiltzeko: tramadola (onargarritasuna edo segurtasuna baxua-
goa delako); lidokaina partxeak % 5 eta kapsaizina partxeak % 8 MN periferiko lokalizatuan (efektua txikia
bada ere, pazienteen onargarritasuna handiagoa da, eta nahiago dituzte).

— Hirugarren aukerakoak, gomendio ahula erabiltzeko: opioide nagusiak (bereziki oxikodona eta morfina)
eta A toxina botulinikoa. Honako arrazoi hauengatik eman da aipatutako gomendioa: opioideak erabil-
tzeak segurtasun-arazoak dakartza berarekin, eta A toxina botulinikoaren kasuan, aldiz, baxua da ebiden-
tziaren kalitatea.




LEHEN AUKERAKO TRATAMENDUAK

NeuPSIGek lehen aukerako farmako kontsideratzen dituenen inguruan emandako gomendioak bat datoz
beste PKG batzuetan emandakoekin, besteak beste, NICEk (Osasunaren eta Arretaren Bikaintasunerako
Institutu Nazionalak) eta Minaren Kanadako Elkarteak®” emandakoekin.

ATZen onura nagusia beren kostu baxua eta egunean dosi bakarra hartu beharra da, baina somno-
lentzia sor dezakete eta ondorio kaltegarri antikolinergikoak dituzte (aho lehorra, idorreria, gernu-de-
bekua), eta, beraz, gaizki onartzen dituzte pertsona zaharrek. Amitriptilinaren kasuan ebidentzia
handiagoa bada ere, nortriptilinarekin egindako zenbait ikerketek erakutsi dute badaudela ondorio
antikolinergiko gutxiago dituzten eta hobeto onartzen diren farmako batzuk. Dena den, ATZen toxi-
kotasun kardiakoak direla eta, sendagai horiek ez hartzeko gomendioa egiten zaie arritmia-historiak
dituzten pazienteei. ATZak ez baldin badira eraginkorrak edo ez baldin badira onartzen, SNBI bat
(duloxetina) edo gabapentinoideak®hartzeko aukera kontsideratzea gomendatzen da.

SNBlen barruan, duloxetina da ebidentziarik handiena duen farmakoa, eta, horrenbestez, baita farma-
korik gomendatuena ere, nahiz eta ikerketa gehienak neuropatia diabetikoan zentratu diren. Ohiko
dosia 60 mg/egun da. Izan ere, 120 mg-ko dosiarekin kontrako efektu gehiago dago eta ez dago onura
gehigarririk. Benlafaxinaren erabilera sustatzen duten ikerketa gutxiago dago, eta ez du onartutako
indikaziorik®1°,

Gabapentina eta pregabalina antzekoak dira ekintza-mekanismoari eta ondorio kaltegarrien profi-
lari dagokionez. Pregabalinaren alde esan behar da 2 aldiz/egun pautari jarraikiz hartzen dela eta
farmakozinetika lineala duela. Biek ala biek dituzte elkarrekintza-profil baxuak, baina giltzurrunen
funtzioaren menpe daude, eta, beraz, dosiak murriztu behar dira giltzurrun-gutxiegitasuna duten
pertsonengan. Gainera, mendekotasuna eta abusu-jokabideak eragin ditzakete®™.
Gabapentinoideen kontsumoa nabarmen handitu da azken urteotan hainbat indikazio direla bide,
barne hartuta lunbalgia kronikoa". Orokorrean, onartu egiten da beheko gorputz-adarrei eragiten
dien minak MNa dagoela adierazten duela. Hala ere, kasu gehienetan inespezifikoa izateaz gain, min
erradikularrarekin bateraezina da, eta zeinu sentsorialak dituen erradikulopatia mingarriak baino ez
lituzke beteko MNaren behin-betiko diagnostikoa'? egiteko baldintzak.

Duela gutxi argitaratu dira gabapentinoideek erradikulopatia duten edo ez duten lunbalgietan era-
kutsitako eraginkortasuna ebaluatzen duten hiru BS. Berrikusketa horietako bitan'?'® ondorioztatzen
da gabapentinoideak lunbalgia kronikoetan erabiltzeko ebidentzia mugatua edo behar ez bestekoa
dela, eta hirugarrenak', berriz, kalitate moderatu-altuko ebidentzia dagoela dio konbultsioen kontra-
ko sendagaiak erradikulopatia duen edo ez duen lunbalgia tratatzeko eraginkorrak ez direla esateko.
Ostera, ebidentzia nahikoa dago kontrako gertaerak izateko arrisku handiagoa dutela esateko, bere-
ziki opioideekin konbinatzerakoan (ikus tratamendu konbinatuaren apartatua).

OPIOIDEAK: ZER EGINKIZUN DUTE?

Tramadolak, agonista eta opioide ahul gisa duen jardueraz gain, serotononina eta noradrenalina
berrartzea inhibitzen du. NeuPSIGaren BSak ebidentzia moderatua aurkitu du MNa tratatzerakoan
duen eraginkortasunaren inguruan, baina bere onargarritasun- eta segurtasun-maila baxuagoak di-
rela eta, bigarren aukerako tratamendu gisa erabiltzeko gomendioa ematen da’.

Opioide nagusiei dagokienez (morfina eta oxikodonaren inguruan egin dira ikerketa gehienak),
NeuPSIGak hirugarren mailako tratamendu gisa erabiltzeko gomendioa eman du, bereziki segurta-
sunari lotutako arazoengatik. NICE gidak’, ostera, morfina eremu espezializatutik kanpo ez erabiltzea
gomendatzen du, eta 2017ko eguneratze bibliografikoan ez zuen ebidentzia nahikorik aurkitu eman-
dako gomendioak eguneratzeko™.

Opioide guztien kasuan esan daiteke ez dagoela onurak epe luzera mantentzen direlako ebidentzia nahikorik;
ostera, gero eta ebidentzia gehiago dago denbora luzez erabiltzeari lotutako arriskuei buruz, bereziki abu-
suari, menpekotasunari eta gaindosiari buruz. Egun min kroniko ez-onkologikoak opioideak erabiliz tratatzea-
ri buruzko PKG nagusiek®® beste tratamendu analgesiko batzuei erantzuten ez dieten kasuetan erabiltzea
gomendatzen dute, betiere gomendio jakin batzuei jarraikiz. Honako hauek azpimarra daitezke:

— Abusu-arriskua tratamendua hasi aurretik ebaluatzea, horrela menpekotasun-historia edo egonkortu
gabeko patologia mentalak dauzkaten pazienteengan ez erabiltzeko.

— Tratamenduari «proba terapeutiko» batekin ematea hasiera (4 aste-3 hilabete) eta aurrera jarraitzea soilik
minaren edo funtzionaltasunaren hobekuntza dokumentatu baldin badaiteke.
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— Agindutako dosia minimo eraginkorrera mugatzea, eta morfina edo baliokidearen 90 mg baino gehiago
ez ematen saiatzea.

— Tratamenduaren eraginkortasuna eta ondorio kaltegarriak jarraipen-bisita bakoitzean ebaluatzea, eta
apurka-apurka bertan behera uztea onura/arriskuaren balantzea kontrakoa denean.

Tapentadolak, jarduera opioidea izateaz gain, noradrenalina berrartzea inhibitzen du, eta era berezituan
kontsideratu da BSetan. Saiakuntza batzuk egin dira sendagai horren inguruan, batez ere neuropatia diabe-
tikoaren arloan, baina emaitzak kontraesankorrak izan dira. Egindako saiakuntza horiek ohikoa ez den meto-
dologia bat darabilte (enrichment trial), eta ebidentzia ahula eta ez erabakigarria dela kontsideratzen da®".

LIDOKAINA PARTXEAK

Azken urteotan gorakada nabarmena egon da EAEko lidokaina partxeen kontsumoan. 2017an eta 2018an
errezeta bidezko gastua gehien handitu duen printzipio aktiboa da lidokaina transdermikoa, eta bere kostu
altuak (2017an 12,5 milioi euro baino gehiago EAEn) OSNaren finantzaketa jasotzeko bisa bat ezartzera eraman
ditu osasun arloko agintaritzak 2018ko azaroaren 1letik aurrera.

Lidokaina partxeek eragin bikoitzeko mekanismoa dute: alde batetik, zabaldutako lidokaina farmakologikoaren
jarduera, eta, bestetik, hipersentikortasuna duen eremua babesten duen hidrogelezko aposituaren jarduera
mekanikoa®. Nahiz eta baimendutako erabilera bakarra gaur egun herpes osteko neuralgiak eragindako mina-
ren arintze sintomatikoa izan, 2018ko irailean 20.000 preskripziotik gora zeuden Presbiden. Horrek iradokitzen
duena da beste min mota asko tratatzeko erabiltzen dela (off-label erabilera). Dena den, orain arte eskuragarri
dagoen ebidentziak ez du min mota ezberdinetan duen funtzio terapeutikoa argi ezartzeko aukerarik ematen?'.

Cochrane-ren?? BS bat eta NeuPSIG’ taldeak egindako metaanalisia bat datoz lidokainaren inguruko ebiden-
tziaren kalitatea baxutzat jotzean. Horrexegatik, lidokaina partxeei 2. aukerako tratamendu estatusa eman die
NeuPSIGek MN periferikoa dagoen kasuetan erabiltzeko. Izan ere, ebidentzia ahula da, eta efektuen eragina
ezezaguna, baina kontuan hartzen dira onargarritasun-tasa altuagoak dituztela eta pazienteek nahiago dituzte-
la (gomendio ahula). Inguruabar batzuetan hautazkoak direla uste du, bereziki paziente zaharren edo hauskorren?
kasuetan, segurtasun-arazoak edo 1. aukerako tratamenduek dituzten ondorio kaltegarriak direla medio.

MNaren inguruko NICE gidak ez du lidokaina topikoaren erabilerari buruzko gomendiorik ematen, eta 2017ko
berrikuspen bibliografikoan ez zuen ebidentzia nahikorik aurkitu eguneratze bat egiteko eta lidokaina topikoa
erabiltzeko gomendioren bat emateko’".

Beste min mota batzuen inguruan (muskuloeskeletikoa, kirurgia ostekoa, etab.) muga asko dituzten ikerketa
txikiak baino ez daude eskuragarri, eta ez dute lidokaina partxeen?'ohiko erabilera justifikatzen.

Segurtasuna®

Orokorrean, ondo onartzen dira lidokaina partxeak, eta ondorio kaltegarriak aplikazio-eremuko erreakzioe-
tara mugatuta daude. Ondorio kaltegarri sistemikoak izateak oso probabilitate baxua du, baldin eta apositua
behar bezala erabiltzen bada, lidokainaren absortzio sistemikoa oso baxua delako. Hala ere, ez daukagu
produktu horiek azalean duten metabolismoaren inguruko informaziorik, eta demostratu da lidokainaren
metabolitoetako bat genotoxikoa eta kartzinogenoa dela arratoientzat, eta baita bigarren mailako metabo-
litoak mutagenoak direla ere. Ez dakigu aurkikuntza horren garrantzi klinikoa noraino iristen den, baina ekoiz-
leak ohartarazi egiten du epe luzerako tratamendua onura terapeutikoak bakarrik justifikatzen duela.

Kontu handiz erabili behar da I. motako sendagai antiarritmikoak eta beste anestesiko lokal batzuk hartzen
dituzten pazienteengan, eta baita bihotz-, giltzurrun- edo gibel-gutxiegitasuna duten pazienteengan.

Aholku praktikoak??

Tratamenduaren hasieran partxeen indikazioa eta aplikazio-tokia historio klinikoan zehaztea gomendatzen
da, eta baita eskala analgesiko baten bitartez minaren intentsitatea ebaluatzea ere, horrela tratamenduare-
kiko erantzuna ebaluatu ahal izateko beranduago.

Kasu guztietan da garrantzitsua konprobatzea pazientea behar bezala ari dela apositua erabiltzen (gehienez
ere 3 partxe, ez dira egunean 12 orduz baino gehiagoz mantendu behar eta apositu horren ondoren beste
bat jarri aurretik gutxienez 12 orduz egon behar da apositurik gabe). Era berean, tratamenduarekiko erantzu-
na 2-4 aste beranduago ebaluatu behar da berriro. Erantzuna bi astetan ikusten da normalean; hortaz, 4 as-
tetan ez baldin bada eraginkorra, tratamendua erretiratu egin behar da.

Pazienteak tratamenduari erantzun badio eta partxeak mina arindu badu, aldian behin partxerik gabeko 24
orduko tarteak egiten saia daiteke, nahi izatekotan babes fisiko bat bakarrik jarriz, horrela tratamenduaren
beharra ebaluatzeko edo erabilitako partxe kopurua murriztu daitekeen edo apositurik gabeko tartea handi-
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tu daitekeen erabakitzeko. Lidokaina transdermikoa eraginkorra baldin bada, analgesia konkomitantea mu-
rrizteko aukera balora daiteke.

Lidokaina topikoaren beste formulazio batzuk

Lidokaina krema edo gel formatuetan aztertu dituzten lanek oso paziente gutxi dituzte, eta ez dira nahikoak
sendagai horiek min neuropatikoari aurre egiteko erabiltzea sustatzeko??. Espainian eskuragarri dauden aurkez-
pen-formatuek (krema % 4 eta lidokaina krema % 2,5 gehi prilokaina % 2,5 ~-EMLA krema-) gainazaleko proze-
dura kirurgikoetan, puntzioetan eta beste batzuetan azalaren edo mukosaren azaleko anestesia gisa erabiltze-
ko baino ez daude indikatuak. Ez dakigu lidokaina partxeen alternatiba finantzatu gisa erabilgarri izan daitezkeen
partxeen eraginkortasuna demostratu duten pazienteengan. Era berean, ez dakigu zein izango litzatekeen min
kronikoaren kasuan aplikatzeko modurik eraginkor eta seguruena (kopurua, egunean zenbat aldiz, esposi-
zio-denbora, oklusioa, etab.). Izan ere, partxeekin ez bezala, lidokaina ez da era kontrolatuan askatzen krema
formatuan. Gainera, aintzat hartu behar da EMLA® produktua azaleko eremu handietan aplikatu zuten paziente
batzuek metahemoglobinemia kasuak izan zituztela deskribatu dela (AEMPSen alerta 2012/08).

AZALEKO KAPSAIZINA

Kapsaizina txile piper minetatik eratorritako alkaloide bat da. MNaren tratamendurako kontzentrazio baxuko
krema-formatuan (% 0,075) eta kontzentrazio altuko partxe-formatuan (% 8) saltzen da. Larruazalaren gainean
jartzen denez, hasieran nozizeptoreen sentikortasuna handitzen du, baina jarraian desentikortze iraunkorra
dator kontzentrazio baxuko kapsaizina behin eta berriz aplikatuz (<% 1) edo behin bakarrik aplikatuz kontzen-
trazio-tasa altuko kapsaizina (% 8)°.

Kapsaizina kremaren onuraren inguruko ebidentzia kontraesankorra da, eta, beraz, gomendio ez erabaki-
garria duten farmakoen zerrendan dago NeuPSIGren BSan. Kapsaizina kremaren onura albo-ondorio siste-
mikoen absentzian, sendagaien arteko interakzioen gabezian eta aplikatzeko erraztasunean datza. Aldiz,
ondorio kaltegarri lokalak (erremina, eritema, pruritoa, etab.) eta sendagaiaren eraginkortasun baxua dira
muga nagusiak?. Autore batzuek produktu horren erabilera kontsideratzen dute MN lokalizatua dagoen ka-
suetan, ahotiko tratamenduak ez direnean onartu edo erabili nahi ez direnean’82*.

Kapsaizina partxeak % 8 emandako kapsaizina kopurua handitzeko garatu ziren, kapsaizina arin emateak
tolerantzia hobetuko zuela uste baitzen; izan ere, larruazaleko nozizeptoreak arin-arin «neutralizatzen» dira?.
Partxe horien kapsaizina-kontzentrazioa kremarena baino ia 100 aldiz handiagoa da.

NeuPSIGek ebidentzia-kalitate altuko emaitzak lortu zituen kapsaizina partxeei dagokienez bere BSan. Hala
ere, 2. aukerako tratamendu gisa proposatzen ditu MN periferiko lokalizatuen kasuetarako; izan ere, eragina
txikia da, sendagaia emateko baldintza bereziak daude eta segurtasun-arazo potentzialak daude epe luzera-
ko erabilerarekin (oraindik ez da ezarri zein den behin eta berriro aplikatzeak epe luzera izan dezakeen segur-
tasuna, bereziki epidermiseko nerbio-zuntzen endekapenari dagokionez. Horrek guztiak neuropatia progre-
siboaren kezka dakar berarekin)?. Gainera, kostu altua ere desabantaila bat da.

Beranduagoko Cochrane BS batek ere aurkitu zuen kapsaizina % 8ko partxeek hainbat MN periferiko motatan
eragin onuratsua izan dezakeela. Alabaina, ebidentzia horren kalitatea moderatua edo oso baxua zela kon-
tsideratu zen?.

Kapsaizina partxeak arreta espezializatuko eremutik kanpo erabili behar EZ diren tratamenduen zerrendan
dago NICE gidaren arabera’. Oso baldintza kontrolatuetan aplikatu behar dira (mediku batek edo osasun
arloko profesional batek mediku baten zaintzapean eman behar ditu), eta partxeak jarri aurretik anestesiko
lokal bat aplikatu behar da erremin-sentsazio handia eragiten dutelako. Hiru aste igaro daitezke eragina na-
baritzen hasi arte. Tratamendua hiru hilero errepika daiteke, pazientearen sintomen arabera?.

BESTE TRATAMENDU BATZUK’®

Karbamazepina da trigeminoaren neuralgia tratatzeko hautatutako farmakoa, baina eskasa da beste MN
batzuetan duen ebidentzia. Epilepsiaren aurkako beste sendagai batzuekin egindako ikerketa gehienek (to-
piramatoa, lamotrigina, balproatoa, lebetirazetama...) emaitza negatiboak izan dituzte.

Horrez gain, kannabinoideen funtzioa ere ez dago argi. NeuPSIGek kannabioideen erabileraren aurkako
gomendio ahula ematen du, nahiz eta esklerosi anizkoitzari lotutako neuropatiaren kasuan emaitza positiboak
eman dituen ikerketa bat egon.

A toxina botulinikoak funtzioren bat izan lezake arreta espezializatuko eremuan neuropatia periferiko lokali-
zatuko hirugarren aukerako tratamendu gisa.
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TERAPIA KONBINATUA

Paziente askok ez dute mina behar beste arintzea lortzen monoterapiaren bitartez, edo ez dituzte farmakoak
beren gehienezko dosietan onartzen. Horregatik, nahiz eta terapia konbinatuaren inguruko ebidentzia oso
oparoa ez izan, ohikoa da (hala gomendatzen da PKG batzuetan) jarduera-mekanismo ezberdinak dituzten bi
farmako konbinatzea monoterapian erabilitako dosiak baino dosi baxuagoetan minaren kontrola lortzeko,
ondorio kaltegarriak murrizteko edo aurreko biak lortzeko? 28,

NeuPSIGen BSak’ tratamendu konbinatua eta monoterapia konparatzen dituzten 7 saiakuntza kliniko aztertu
ditu. Lortutako emaitzak kontraesankorrak direnez, gomendioa ez erabakigarria dela ondorioztatu da. Dena
den, autoreek baieztatu egin dute pregabalina edo gabapentina eta duloxetina edo ATZekin konbinatzea al-
ternatiba bat dela monoterapian dosi moderatuei erantzuten ez dieten pazienteei dosia handitzea saihesteko.

Beranduago, Danimarkako aditu talde batek konbinaketa-serie gomendagarrien zerrenda bat?® ezarri zuen
ebidentzia berrikusi ondoren eta Delphi metodologiari jarraikiz.

- Pregabalina edo gabapentina ATZekin: mina behar beste arintzea lortzen ez duten edo monoterapian
farmakoren baten dosi altuak onartzen ez dituzten pazienteen kasuan izan daiteke erabilgarria. ATZen
efektu lasaigarriengatik loaren alterazioa dagoenean ere izan daiteke erabilgarria.

— Pregabalina edo gabapentina SBNlekin: nahiko ondo dokumentatutako konbinazioa da, eta, adituen abu-
ruz, minaren kontrola hobetzeaz gain, hobetu egiten ditu ondorio kaltegarriak monoterapiarekin alderatuta.

- Pregabalina, gabapentina edo ATZak opioideekin: sarritan erabiltzen da praktika klinikoan, eta konbina-
keta horren eraginkortasunaren inguruko ebidentzia ona dago. Dena den, pregabalina edo gabapentina
opioideekin konbinatuta, batez ere azken horiek dosi altuetan erabiltzen badira, NSZko depresioarekin lo-
tutako ondorio kaltegarriak pairatzeko arriskua handitzen da (somnolentzia, sedazioa, arnas-depresioa) 2%%.

— ATZ eta SBNIren arteko konbinaketaren inguruko ebidentzia ez da nahikoa, praktika klinikoan sindrome
serotoninergikoa sufritzeko arriskua dagoen arren erabiltzen dela egia bada ere.

Lokalizatutako minari dagokionez, ahotiko medikazioaren eta partxeen arteko terapia konbinatua kontsidera dai-
teke. Beste konbinaketa batzuetarako ez da gomendioa ematea ahalbidetzen duen ebidentzia nahikorik aurkitu.

Farmakoak konbinatzerako orduan, bereziki garrantzitsua da dosia egokitzea; izan ere, ondorio kaltegarriak
gainjarri egiten dira, eta MNa patologia aldakorra da. Praktikan, konbinazioa bigarren farmako bat gehituz
edo terapia sekuentzialaren bitartez egin daiteke. Hau da, lehen farmakoaren dosia titula daiteke ondorio
kaltegarriak agertu edo eragina nahikoa ez delako mugatuta geratzen den arte, eta orduan gehi daiteke bi-
garren farmakoa titulu motelarekin. Beste aukera bat da bi farmakoak onartutako dosi altuenera iritsi arte aldi
berean titulatzea. Horrela, dosien banaketa orekatuagoa da?

PKGetan ez da 2 farmako baino gehiagoren tratamendu konbinatuari buruzko ikerketa edo gomendiorik
aurkitu, baina horrelako tratamenduak erabiltzea ez da arraroa. Kasu horietan potentzialki ez-eraginkorrak
izaten ari diren farmakoen preskripzioan atzera egitea baloratu behar da, horrela interakzioak eta ondorio
kaltegarriak ekiditeko.

FUNTSEZKO IDEIAK

— Min kroniko mota guztiek ez dute osagai neuropatikorik.

— Farmakoak mina arintzeko plan orokor eta indibidualizatu baten parte dira.

— Farmako bidezko tratamendua eraginkorra da MNa duten pazienteen erdiekin baino gutxiagorekin.
— Kasu askotan arintze partziala lortzea baino ez da posible izango.

— Tratamenduari erantzuten dioten pazienteak identifikatzeko, ezinbestekoa da 3-8 astez proba tera-
peutiko bat egitea tratamenduaren eraginkortasuna eta onargarritasuna baloratzeko.

— Trigeminoaren neuralgiaren kasuan salbu (karbamazepina), ez dago MN mota espezifikoetan berezi-
ki eraginkorra den inongo farmakoren inguruko ebidentziarik.

— MNa tratatzeko lehen mailako tratamendurako farmakoak ATZak, SBNIlak (duloxetina) edo gabapen-
tinoideak dira.

— Opioide nagusiak (morfina eta oxikodona) hirugarren aukerako farmako kontsideratzen dira beste
farmako batzuei erantzuten ez dieten pazienteen kasuetan.

— Azaleko tratamenduak (lidokaina eta kapsaizina partxeak) bigarren aukerako farmako gisa proposatzen
dira MN periferiko lokalizatua tratatzeko ahotiko tratamenduak onartzen ez direnean edo erabili nahi
ez direnean.
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Eskerrak ematen dizkiogu Borja Mugabure Bujedori (Donostia Unibertsitate Ospitaleko Anestesia
eta Bizkortzeko Zerbitzuko Minaren Unitatea) testua berrikusteagatik eta egin dituen iruzkin eta pro-
posamen egokiengatik.
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