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Prevenzione del dolore post-chirurgico cronico

Introduzione

Al dolore cronico che si verifica dopo un’operazione chirurgica €& stata riservata
un'attenzione speciale fin dalla sua prima descrizione da parte di Macrae poco piu di 20
anni fa [19]. Quasi 40 milioni di persone subiscono un intervento chirurgico ogni anno. Tra
questi, un paziente su 10 sviluppera dolore post-operatorio cronico (CPSP) e un paziente
su 100 soffrira di CPSP grave che influenzera negativamente la sua qualita di vita. Nel 35-
57% dei pazienti che soffrono di CPSP, € presente una componente neuropatica [20] che
aumenta la gravita del dolore e peggiora la qualita della vita [1]. In alcune nazioni sono
stati attivati dei servizi denominati Transitional Pain Service, che seguono il paziente,
prima, e dopo l'intervento chirurgico, sia durante il ricovero che una volta dimesso fino a 6
mesi, ndt) | rapporti stilai dai comunicati dai Transitional Pain Service supportano questi
risultati [2].

Il passaggio dal dolore acuto a quello cronico & un processo complesso, che coinvolge
molteplici meccanismi a diversi livelli [3]. Le attuali conoscenze suggeriscono dei
meccanismi in relazione alla sensibilizzazione sia periferica (alla sede del trauma tissutale)
sia centrale (spinale e sopraspinale) [4]. | farmaci sono stati studiati come strategie
preventive, compresi quelli che agiscono sul processo eccitatorio spinale e / o presentano
proprieta antinflammatorie in grado di modulare il rilascio di mediatori pro-infiammatori da
parte delle cellule gliali del sistema immunitario centrale e periferico [21]. Poiché l'intensita
e la durata del dolore postoperatorio acuto sono state spesso riconosciute come uno dei
principali fattori di rischio della CPSP, I'attenzione si & spesso concentrata sul controllo del

dolore postoperatorio acuto come strategia preventiva [5].
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Prevenzione del dolore cronico dopo l'intervento chirurgico

La chirurgia costituisce una delle principali cause del dolore cronico e, poiché & spesso
programmata e, quindi, prevedibile, cid rende piu facile applicare delle strategie
preventive. Tuttavia, la maggior parte degli studi scientifici ha studiato I'uso di farmaci (o
tecniche di anestesia regionale) solo nell'immediato periodo perioperatorio o poco prima
l'intervento chirurgico. Da questi dati, emergono solo evidenze limitate che dimostrino che
tali strategie perioperatorie (farmacologica, interventistiche, o anche psicologiche) siano
capaci di ridurre in modo consistente il rischio di CPSP [6]. Un altro aspetto critico € la
mancanza di una condotta clinica comune per trattare gruppi simili di Pazienti, la dove una
pianificazione preventiva stratificata per comorbidita e fattori di rischio potrebbe aumentare
il successo nel prevenire il dolore. Poiché la valutazione del rischio € - almeno in parte -
possibile, & necessario effettuare prossimamente studi di questo tipo.
Meccanicisticamente, gli antagonisti del recettore N-metil-D-aspartato (NMDA) svolgono
un ruolo fondamentale nei cambiamenti plastici centrali e nel potenziamento spinale /
corticale contribuendo al dolore cronico. Modulano anche l'infiammazione. La chetamina
endovenosa perioperatoria riduce il consumo di analgesici postoperatori e l'intensita del
dolore. Fino ad ora, la ketamina perioperatoria & stata identificata come uno degli
interventi con possibili benefici nella prevenzione, in particolare in caso di procedure
altamente dolorose, ad es. chirurgia ortopedica [7] e in pazienti con dolore preoperatorio e
assunzione di oppioidi [8,9]. E attualmente in corso un ampio studio randomizzato e
controllato (chiamato "studio ROCKet") per valutare l'utilizzo di ketamina [10]. Si sta
attualmente studiando anche I'effetto preventivo del metadone, un oppioide con proprieta
uniche tra cui I'antagonismo del recettore NMDA, la cui somministrazione intraoperatoria

riduce il dolore postoperatorio fino a 30 giorni [11].
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gabapentinoidi somministrati durante il periodo perioperatorio, inclusi pregabalin e
gabapentin, hanno un lieve effetto sul dolore postoperatorio, ma riducono il fabbisogno di
oppioidi. | gabapentinoidi non sembrano prevenire lo sviluppo di CPSP [12],
potrebbero influenzare l'incidenza di CPSP con componente neuropatica [12].

La lidocaina per via endovenosa puo essere utilizzata, cioé come alternativa all'analgesia
epidurale, per ridurre il dolore postoperatorio e migliorare il recupero, ma gli effetti sul
dolore acuto sono limitati [13]. Una recente meta-analisi supporta I'uso dell'infusione di
lidocaina perioperatoria per ridurre lo sviluppo di CPSP a 3 mesi dopo l'intervento, in
particolare dopo un intervento chirurgico per carcinoma mammario [14]. Per quanto
riguarda le altre vie di somministrazione di anestetici locali, I'anestesia epidurale puod
ridurre la CPSP dopo la toracotomia e le tecniche regionali dopo l'intervento chirurgico al
cancro al seno; l'infiltrazione continua della ferita pud anche ridurre la CPSP dopo il taglio
cesareo e la raccolta di innesti ossei da cresta iliaca [15, 22]. Finora sono stati pubblicati
pochissimi studi su clonidina, dexmedetomidina, nefopam o altri farmaci anti-iperalgesici.
Infine, & stato discusso il beneficio dei farmaci antidepressivi per la prevenzione di dolore
acuto e CPSP [16]. Recenti pubblicazioni suggeriscono che la duloxetina perioperatoria
potrebbe migliorare la qualita del recupero e ridurre lo sviluppo di CPSP in pazienti che
presentano uno gia sensitizazzione centrale nel pre-operatorio [17].
Cio che e principalmente indefinito € la dose e la durata del trattamento richiesto per quasi
tutte le opzioni di trattamento. Dovrebbe essere preso in considerazione un equilibrio tra
efficacia e sicurezza dei trattamenti, e dovrebbe essere effettuata una analisi del rischio
come di consueto. Tutti i farmaci discussi qui sono off-label per uso perioperatorio.
Pertanto, i pazienti devono essere informati e dare il consenso.
| farmaci e le tecniche di analgesia regionale non sono le uniche scelte per prevenire la
cronicizzazione. In effetti, € molto importante rendersi conto che la cronicizzazione del
dolore € un processo biopsicosociale che richiede un approccio multidisciplinare. Per il
3
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dolore cronico postoperatorio, &€ necessario, in futuro, dimostrare l'esatto contributo di
ciascun aspetto e le strategie di intervento biopsicosociale necessarie per prevenirli.

Conclusione

La prevenzione del dolore, sia il dolore acuto grave che lo sviluppo di CPSP,
rappresentano ancora un'area di necessita clinica insoddisfatta. Alcuni importanti motivi di
fallimento delle strategie preventive sono gia noti, come la mancanza di personalizzazione
del trattamento [7,17] e la durata di applicazione del trattamento preventivo [17]. Inoltre,
I'assunzione cronica di oppioidi nel postoperatorio, che possono talvolta contribuire alla
persistenza del dolore merita ulteriori considerazioni. | risultati di cui sopra mettono in
discussione la relazione tra controllo del dolore acuto e sviluppo di CPSP. Supportano
inoltre la necessita di stratificazione del paziente e sostengono un attento follow-up di
determinati pazienti a favore del ruolo dei Pain Transitional Service [18].

Un passo importante & stato compiuto dall'inclusione del dolore cronico,
indipendentemente dalla sua origine, nella classificazione internazionale delle malattie
(ICD-11) [1]. Si spera che cid aumentera la visibilita del CPSP e promuovera la ricerca e lo

sviluppo di strategie preventive.
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