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Sección IV: capítulo 2

Fatiga, dolor, temblor
Fatigue, pain, tremor
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Amantadina, modafinil y metilfenidato. En el estudio 
TRIUMPHANT-MS, realizado en 141 pacientes, con 11% 
de los pacientes hispánicos, se valoró el uso de estos tra-
tamientos con dosis máxima de amantadina de 200 mg/
día, modafinil 200 mg/día, metilfenidato 20 mg/día, no en-
contrando mejoría significativa en las escalas con respecto 
al uso de placebo, pero sí reportó la presencia de mayores 
efectos adversos con 39, 40 y 40%, respectivamente. Se 
concluyó en el análisis post hoc que modafinil y metil-
fenidato presentan una pequeña mejoría de la fatiga en 
pacientes con somnolencia excesiva diurna; sin embargo, 
la recomendación general es la reducción de la indicación 
de estos medicamentos por los efectos adversos.6

Ejercicio. En una revisión de 2021 por Harrison y co-
laboradores se concluyó que el uso de al menos dos tipos 
de ejercicio (balance, aeróbico, fuerza y/o flexibilidad) 
tiene un efecto moderado a grande en la fatiga; siendo la 
mejor recomendación el uso de ejercicio para el balance 
y la terapia cognitivo-conductual.7

Las imágenes guiadas es un método de medicina com-
plementaria que se define como la generación o recuerdo 
de diferentes imágenes mentales como la percepción de 
objetos o eventos, que pueden activar mecanismos usados 
en cognición, memoria y control emocional o motor; es 
el uso de la visualización mental para mejorar el humor 
y el bienestar físico. Este método se considera innovativo, 
efectivo, de bajo costo y conveniente que puede usarse 
de forma independiente o como método adyuvante; en 

La fatiga es uno de los más comunes y tempranos síntomas 
de la esclerosis múltiple y se presenta en alrededor de 
80% de los pacientes (52-88% aproximadamente); afecta 
negativamente la función, actividades diarias, empleo, 
actividades sociales y calidad de vida.1-12

La fatiga en EM se asocia con el deterioro de la función 
cognitiva, reducción de la productividad laboral, además 
de coadyuvante de desórdenes como la depresión y la 
ansiedad, reduciendo la autonomía personal y las ha-
bilidades sociales,5 por lo que el temprano diagnóstico, 
abordaje y el tratamiento multidisciplinario del mismo 
mejora enormemente la calidad de vida en los pacientes 
con esclerosis múltiple.

Los tratamientos actuales para la fatiga se pueden divi-
dir en intervenciones farmacológicas y no farmacológicas, 
siendo las siguientes:

Acetato de Glatiramer. En 2021 se publicó el estudio de 
Neuhaus y colaboradores, en el cual evaluaron 30 pacientes 
con esclerosis múltiple recurrente remitente con fatiga por 
un año, correlacionando variables clínicas, neuropsicológi-
cas e inmunológicas del uso del medicamento que, por sus 
efectos inmunomodulatorios y antiinflamatorios, mostraron 
beneficios en un estudio previo de seis meses de Mertz; 
sin embargo, aunque el uso de acetato de Glatiramer me-
jora de manera global la fatiga y la calidad de vida en los 
pacientes con esclerosis múltiple, no se logró correlacionar 
sus efectos clínicos y moleculares.13
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el estudio realizado por Beitollahi y colaboradores se so-
metió a un grupo de 60 pacientes con esclerosis múltiple 
(30 en el grupo de intervención y 30 en el control), siendo 
la intervención con el uso de las imágenes guiadas para 
reducir la fatiga, mejorar el humor y disminuir la percepción 
del estigma, encontrando una diferencia estadísticamente 
significativa en el grupo después de la intervención (medido 
mediante la escala de severidad de fatiga), siendo la basal 
de 57.98 ± 13.33 y 59.72 ± 18.32 en los grupos control 
e intervención y posteriormente con una disminución de 
23.64 en el grupo de intervención, demostrando que es 
un método que puede reducir significativamente la fatiga 
en los pacientes con esclerosis múltiple.3

La realidad virtual es el uso de simulaciones interactivas 
creadas por medio de la computadora, que presenta a los 
usuarios la oportunidad de adentrarse en ambientes que 
semejan y se sienten similares a los objetos reales; se apoya 
en dos conceptos: la presencia (sensación psicológica de 
estar dentro del escenario) y la inmersión (ligada al nivel 
de sensación real y las posibilidades de interacción). En 
una revisión realizada por Cortés-Pérez y colaboradores 
se incluyeron 12 estudios en los que se valoró el uso de la 
realidad virtual para mejorar la fatiga y la calidad de vida 
en los pacientes con esclerosis múltiple, encontrándose 
estudios de moderada calidad, los cuales apoyaban en un 
nivel bajo a medio para el tratamiento de la fatiga, siendo 
discretamente mayor que el uso de la terapia cognitiva para 
el tratamiento de la fatiga, por lo que debe considerarse 
como una terapia coadyuvante que provee motivación y 
como apoyo en la rehabilitación tradicional.5

El dolor es uno de los síntomas más severos, ha sido 
reportado en 8-32% de los pacientes,14,15 en algunos es-
tudios hasta en 75% de los pacientes.12 El dolor crónico 
se considera como el dolor que se presenta de manera 
continua o intermitente por lo menos durante tres meses, 
pasado el tiempo normal de cura; el cual es común e 
impacta significativamente en la vida de los pacientes con 
esclerosis múltiple.14,16-18 A su vez, en los pacientes con 
esclerosis múltiple puede dividirse en: dolor neuropático, 
dolor nociceptivo, dolor psicogénico, dolor idiopático y 
dolor mixto.14

Dentro de las intervenciones para su tratamiento se 
encuentran los siguientes:

Antiinflamatorios no esteroideos. Son los que se 
utilizan más comúnmente (66.5%) para el dolor en los 
pacientes con esclerosis múltiple, con una mejoría para 
los pacientes con dolor nociceptivo en comparación con 
aquéllos de dolor mixto.18

Duloxetina. Con dosis de 30-120 mg/día se ha obser-
vado en pacientes con esclerosis múltiple una mejoría en 
intensidad del dolor, impacto en las actividades de la vida 

diaria, calidad de vida, ansiedad/ depresión, fatiga, en por 
lo menos seis semanas de tratamiento, con una reducción 
de 39% en el dolor; sin embargo, los efectos adversos in-
cluyeron: náusea, mareo, fatiga constipación y retención 
urinaria; considerándose actualmente una recomendación 
nivel B, con un número necesario a tratar de 6.4.16

Gabapentina. Efectiva para el dolor neuropático, en 
especial para lesiones de la columna, con dosis de hasta 
3,600 mg/día, con una eficacia de 50% en la reducción 
del dolor mejorando la calidad de vida. Sin embargo, los 
efectos adversos son mucho mayores, incluyendo debili-
dad, edema, vértigo, sedación, cefalea y prurito; su número 
necesario a tratar es de 7.2 y se recomienda la realización 
de más estudios para valorar su eficacia.16

Amitriptilina (y otros antidepresivos tricíclicos). La dosis 
máxima es de 75 mg/día, mejora el dolor de origen neuro-
pático, considerándose nivel C (posiblemente efectivo).16

Pregabalina. Se considera medicamento de segunda 
línea para el tratamiento del dolor neuropático, con dosis 
máxima de 600 mg/día, con una reducción del dolor en 
50%, con efectos adversos en hasta 96% de los pacientes, 
siendo severos en 12% y los más frecuentes: la somnolencia 
y el mareo. Su número necesario a tratar es de 7.7.16

Tramadol. Aunque se considera segunda línea para 
el tratamiento del dolor neuropático, actualmente no hay 
suficiente evidencia del uso del tramadol para la mejoría 
del dolor neuropático y no hay estudios concluyentes en 
pacientes con esclerosis múltiple.16

Lamotrigina. La dosis máxima es de 900 mg/día, en-
contrando en los pacientes con lesiones incompletas de la 
médula, mejoría en el dolor por tacto, presión y calor, así 
como en los espasmos, paroxismos y el signo de Lhermitte 
relacionado al dolor.16

Venlafaxina. Se han observado efectos analgésicos por 
efectos centrales noradrenérgicos, obtenidos con dosis ma-
yores de venlafaxina (225 mg/día), con hipertensión como 
el principal efecto adverso, por lo que debe considerarse 
como una segunda opción cuando no puede usarse la 
duloxetina.16

Opioides fuertes (metadona, morfina, oxicodona, 
buprenorfina, fentanil). La mayoría de los estudios se han 
enfocado en su uso en dolor postherpético, se han usado 
en casos de dolor refractario; sin embargo, deben realizarse 
estudios controlados para valorar su eficacia real en los 
pacientes con esclerosis múltiple.16 

Canabinoides. En pacientes con esclerosis múltiple se 
han utilizado dosis máximas de 129.6 mg de tetrahidro 
canabinol (THC) y 120 mg canabidiol (CBD), con una me-
joría de 20% en el dolor; sin embargo, presentan efectos 
adversos en hasta 88.1% de los pacientes. Se considera 
que se deben usar como manejo conjunto y no como 
monoterapia para el manejo del dolor, se consideran como 
un manejo de tercera línea para el dolor neuropático.16
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Carbamazepina. Con dosis máximas de 800 mg/día, 
su mayor empleo es en la neuralgia del trigémino16 así 
como para la distonía paroxística (también llamado espas-
mo tónico doloroso, presente en 2% de los pacientes con 
esclerosis múltiple).19,20

Topiramato. En pacientes con neuralgia del trigémino 
por esclerosis múltiple. En el estudio del Di Stefano y cola-
boradores se encontró una mejoría del dolor por completo 
con dosis de 50-300 mg/día.15

Misoprostol. Con dosis de 300-800 μg se ha observado 
mejoría en el dolor del trigémino por esclerosis múltiple 
en pacientes que no habían respondido a otras terapias, 
incluso con mejoría total del dolor en los primeros cinco 
días de tratamiento con una reducción inicial de hasta 
50% del dolor.15

Tratamientos quirúrgicos. En la neuralgia del trigémino 
en esclerosis múltiple se ha observado recurrencia de hasta 
66% con los diversos tratamientos incluyendo: inyección 
percutánea de glicerol, compresión con balón, radiocirugía 
por estereotaxia, termocoagulación por radiofrecuencia y 
descompresión microvascular, con complicaciones de hasta 
57% (incluyendo hemorragia, edema, etcétera).15

Dentro de las medidas no farmacológicas se encuentran:

Estimulación transcutánea eléctrica del nervio (TENS), 
ejercicios Ai Chi, estimulación transcraneal directa (tDCS), 
estimulación transcraneal de ruido aleatorio (tRNS), 
educación grupal telefónica, hipnosis, neurofeedback, 
reflexología. Desafortunadamente, a pesar del amplio ran-
go de medidas no farmacológicas para el tratamiento del 
dolor crónico en los pacientes con esclerosis múltiple, la 
evidencia que apoye su uso es limitada e insuficiente, por 
lo cual deben realizarse más estudios con mayor calidad 
metodológica y mayor número de participantes para poder 
determinar su efectividad.12,14

El temblor es el trastorno del movimiento más común 
en los pacientes con esclerosis múltiple,14,19,21,22 considerado 
como un movimiento involuntario, ritmo y oscilatorio de 
una parte del cuerpo,21 y fue de los síntomas principales 
propuestos en la tríada de Charcot (temblor, lenguaje 
escandido y nistagmo), con una prevalencia de 25-58% 
y reportando de 3-15% con temblor severo secundario a 
esclerosis múltiple,20,21 siendo lo más común una combi-
nación de temblor postural y de intención.20

Dentro de los principales tipos de temblores descritos 
se encuentran tres principales:21

Temblor cerebeloso. De 4-5 Hz que involucra las 
extremidades superiores.

Temblor cefálico. De 3-5 Hz involucra la cabeza “ti-
tubeo de la cabeza” y el tronco.

Temblor postural. De 7 a 12 Hz de mediana amplitud 
y en relación con un temblor postural de la mano.

Dentro de los tratamientos para el temblor en esclerosis 
múltiple se encuentran:

Betabloqueadores. El propranolol a dosis de 40-240 
mg/día con la toma previa de electrocardiograma y vigi-
lando los datos de hipotensión ortostática.23

Primidona. No es un tratamiento aprobado en diversos 
países (como Estados Unidos), pero es un tratamiento eficaz 
para el temblor con dosis de 50 a 750 mg/día, pudiendo 
combinarse con propanolol cuando por monoterapia no 
hay mejoría de los síntomas.23

Isoniazida, topiramato, carbamazepina, toxina bo-
tulínica tipo A, baclofeno, rituximab, riluzol, glutetimida, 
topiramato, gabapentina, lorazepam. Actualmente, se ha 
demostrado que estos tratamientos pueden presentar sólo 
cierta eficacia en el tratamiento del temblor.23

Clozapina. Se considera opción cuando el resto de 
las opciones de tratamiento farmacológico no han sido 
efectivas; sin embargo, por el riesgo de agranulocitosis, se 
requiere la vigilancia del conteo celular.23

Estimulación cerebral profunda y talamotomía.20 Los 
estudios realizados han sido pequeños, retrospectivos y 
observacionales, por lo cual han sido insuficientes para pro-
veer adecuada información en la eficacia y funcionalidad 
de dichas intervenciones; sin embargo, debe considerarse 
en casos seleccionados y refractarios.20,21
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