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RESUMEN
El dolor de miembro fantasma es el dolor percibido en la zona que ya no existe, es una
secuela frecuente después de la amputacion de alguna extremidad y se incluye dentro de
un amplio espectro clinico y fendmeno post amputacién; asi también este fendmeno
incluye la sensacion de miembro fantasma y el dolor de miembro residual. Su prevalencia

y factores de riesgo varian de acuerdo a los estudios realizados a lo largo del tiempo.

Objetivo: Determinar la epidemiologia y los factores de riesgo asociados a dolor de
miembro fantasma. Materiales y métodos: se realizd una busqueda sistemaética en 4
bases de datos: Medline a través de Pubmed, Embase, Web of Science y PsycINFO, se
identifico todos los articulos publicados que cumplian con los criterios de elegibilidad;
con dos revisores independientes que cumplieron con los criterios de elegibilidad en la
bldsqueda, seleccidn y extraccion de los datos. Para evaluar el riesgo de sesgo se utilizd
una herramienta disefiada para evaluar el riesgo de sesgo en estudios de prevalencia de
Hoy et al. 2012. Resultados: Se incluyeron 36 estudios (n=18 360), la mayoria de los
estudios fueron transversales y basados en instituciones de paises de altos ingresos. La
causa mas frecuente de amputacién fue la traumatica seguida de la enfermedad vascular
asociada a la diabetes mellitus. La comorbilidad més frecuente fue la diabetes. La
frecuencia de la PLP oscil6 entre el 0% y el 99%, la estimacion conjunta fue del 65% (IC
del 95%: 59-70%) con una alta heterogeneidad estadistica entre estudios (12=97%). Los
fendmenos asociados de sensacion fantasma y de dolor de mufién se presentaron con

frecuencia. No se encontrd sesgo de publicacion en el anélisis.

Palabras clave: dolor de miembro fantasma, sensacion de miembro fantasma, dolor de

miembro residual o dolor de mufion.



ABSTRACT
Phantom limb pain is the pain perceived in the area that no longer exists, it is a frequent
sequel after limb amputation and is included within a wide clinical spectrum and post-
amputation phenomenon; this phenomenon also includes phantom limb sensation and
residual limb pain. Its prevalence and risk factors differ according to studies conducted

over time.

Objective: To determine the epidemiology and risk factors associated with phantom limb
pain. Materials and methods: a systematic search was carried out in 4 databases:
Medline through Pubmed, Embase, Web of Science and PsycINFO, identifying all
published articles that met the inclusion criteria; with two independent reviewers who met
the eligibility criteria in the search, selection and extraction of data. A tool designed to
assess risk of bias in prevalence studies from Hoy et al. 2012 was used to assess risk of
bias. Results: We included 36 studies (n=18 360), most of the studies were cross-
sectional and institution-based from high income countries. The most common
amputation cause was vascular disease associate with diabetes mellitus. The most
frequent comorbidity was diabetes. The frequency of PLP ranged from 0% to 99%, the
pooled estimate was 65% (95% CI: 59-70%) with high statistical between-studies
heterogeneity (12=97%). The associated phenomena of phantom sensation and stump pain

occurred frequently. No publication bias was found in the analysis.

Keywords: phantom limb pain, phantom limb sensation, residual limb pain or stump

pain.



I INTRODUCCION

En los Estados Unidos (EE. UU.), Se realizan de 30.000 a 40.000 amputaciones cada afo.
Las etiologias de las amputaciones incluyen enfermedades vasculares, traumatismos graves,
tumores e infecciones. El dolor de miembro fantasma es la secuela més frecuente de una

amputacion.(1)

El dolor de miembro fantasma es un tipo de dolor neuropético descrito desde hace muchos
afios. La primera descripcion médica sobre las sensaciones de un miembro después de una
amputacion fue dada por el cirujano francés militar Ambroise Paré (1510-1590), quien noto
que los pacientes se quejaban de dolor severo en la extremidad ausente. El término “miembro
fantasma” fue acufiado por Silas Weir Mitchell, neurélogo en 1871 en relacion a la sensacion

de movimiento en la extremidad ausente. (2,3)

El dolor de miembro fantasma es definido como la percepcion dolorosa en la porcion ausente
después de una amputacion. ElI fenbmeno post amputacion incluye: dolor de miembro
fantasma (PLP, de sus siglas en inglés), sensacién de miembro fantasma (PLS, de sus siglas
en inglés) que es cualquier sensacion percibida en la extremidad ausente excepto el dolor; a
menudo puede ser percibida como movimientos, hormigueo, comezon, palpitante, punzada,
etc. y finalmente el dolor de miembro residual o dolor de mufién (RLP o PS, de sus siglas en

inglés) que es aquel que se origina en el segmento no amputado.(4,5)

El PLP a menudo, se acompafia de sufrimiento significativo. Las estimaciones de la carga de
PLP han proporcionado datos variables; aunque es una patologia poco conocida, estudios
recientes reportan una prevalencia de mas del 80%(6), la fisiopatologia subyacente sigue

siendo poco clara y su terapéutica no ha demostrado ser muy eficaz, mientras que el



tratamiento del dolor de mufidn tienda a centrarse en una causa organica, el PLP se centra en
el control de los sintomas.(1,4) Entre los factores asociados al desarrollo de PLP se postula
el dolor cronico pre amputacion(68,19+-7.49 frente a 27.30+-14.18, p<0.024), las
comorbilidades como la diabetes [OR: 0.222 (0.056-0.885), p=0.032], la ansiedad
preoperatoria (6-8), entre otros. Si bien se ha informado PLP en amputaciones congénitas,

parece ser mas frecuente en pacientes con amputaciones debidas a trauma o quirurgicas. (9)

El objetivo de la presente investigacion es determinar la epidemiologia y los factores de
riesgo asociados a dolor de miembro fantasma ya que representa un desafio importante en

Medicina y en la salud publica en cuanto a epidemiologia y dificultades en la terapéutica.

Debido a que el dolor de miembro fantasma es un fendmeno poco conocido, esto contribuye
a su no identificacion y a la infraestimacion de su prevalencia. Por ende, una estimacion
solida de la prevalencia es necesaria para estimar mejor la carga que produce al sistema de
salud, por su impacto en la calidad de vida de los pacientes y en el ambito econémico ya que
no existe un consenso claro acerca del tratamiento. Ademas, se ha postulado diferentes
factores asociados a la presentacion de PLP; por lo tanto, al explorar sobre los factores de
riesgo de la enfermedad se podra caracterizar mejor el fendmeno y asi ayudar a prevenirlo.
Por estas razones, la autora propone reunir la literatura y asi conocer la verdadera prevalencia,
las caracteristicas epidemioldgicas y los factores de riesgo asociados a dolor de miembro

fantasma en pacientes con amputaciones de extremidades.



1.1 EL PROBLEMA CIENTIFICO Y LOS OBJETIVOS

1.1.1 Definicion y delimitacion del problema
El dolor de miembro fantasma (PLP) es definido como la percepcion persistentemente
dolorosa en la porcion que ya no existe luego de una amputacion. El dolor puede desarrollarse

en el post operatorio inmediato o después de varias semanas 0 afos.(1)

PLP se presenta como una secuela patologica frecuente y forma parte de un complejo
fendmeno de dolor post amputacién con un amplio espectro clinico que incluye PLP, PLS Y

RLP. (3)

PLP es poco conocido, pero a la vez, frecuente segun diversas fuentes; se desconoce su
verdadera prevalencia puesto que varia entre los estudios realizados, estudios recientes
indican que hasta un 95% de pacientes informan algan dolor relacionado a la amputacion, de
estos casi un 80% PLP y casi el 70% informan RLP. (1) La literatura es variable y puede
deberse al tiempo en el que fueron realizados los estudios 0 a que en muchos casos los
pacientes pueden no reportarlo por temor a ser estigmatizados. La etiologia de PLP no es
clara, pero se propone que es multifactorial, su fisiopatologia es compleja e incluye factores
periféricos, centrales y se propone que también psicoldgicos. (2) En cuanto a los factores
asociados a su desarrollo se ha reportado el dolor previo a la amputacién, la edad, el tiempo
de inicio (10), las comorbilidades y factores psicoldgicos , entre otros. (7,8). En cuanto a la
terapéutica, actualmente no existe un consenso claro, pero incluye un manejo farmacoldgico

y no farmacolégico y ademas multidisciplinario. (1)

En tanto que PLP se considere un fendmeno raro contribuye a su no identificacion o a su

infraestimacion. Debido a la variacion entre estudios realizados acerca del tema de interés,



se plantea sintetizar y generar un conocimiento mas sélido acerca de la epidemiologia y los

factores de riesgo de PLP.

1.1.2 Formulacion del problema

¢Cudl es la epidemiologia y los factores de riesgo asociados a dolor de miembro fantasma?

1.1.3 Justificacion

El estudio se realiza porque el dolor de miembro fantasma es un fenémeno frecuente después
de la amputacion de alguna extremidad; con un amplio espectro clinico y con una amplia
variacion y quiza con datos contradictorios de su prevalencia segun los estudios realizados y
con una posible infraestimacion. Los datos epidemiologicos y los factores de riesgo
asociados merecen ser estudiados para considerar la carga que produce al sistema de salud,
por su impacto en la calidad de vida de los pacientes y en el ambito social y econémico

debido a que la evidencia acerca del tratamiento no es definitiva.

El PLP representa un desafio importante en Medicina y en la salud publica, a pesar de que
existen diversos estudios con informacién internacional; los trabajos latinoamericanos y
nacionales con respecto al tema de interés son escasos, lo cual motivé a indagar y estimar la
verdadera prevalencia, resumir las caracteristicas epidemioldgicas y los diversos factores de

riesgo asociados a su desarrollo.

Por tanto, la investigacion planteada contribuird a generar un conocimiento mas solido y
sintetizado en términos de epidemiologia y factores de riesgo asociados con la finalidad de

contribuir en la prevencion y/o reduccion de su incidencia.



1.1.4 Obijetivos de la investigacion

-Objetivo general:

Determinar la epidemiologia y los factores de riesgo asociados a dolor de miembro fantasma.

-Objetivos especificos:

Identificar los fendmenos asociados que experimenta cada paciente, ya sea el de sensacion

fantasma y/o de dolor de mufion.

Il BASES O MARCO TEORICO

2.1 ANTECEDENTES

-A nivel internacional

Noguchi, S. et al (7) realizaron un estudio retrospectivo en pacientes que se
sometieron a una amputacion entre 2013 y 2017 con el principal objetivo de determinar los
factores preoperatorios asociados a PLP. Resultado: La incidencia de PLP fue del 50%
(22/44). No hubo diferencia entre los grupos en los tipos de anestesia y los niveles de dolor
postoperatorio. La regresion logistica multivariante que incluye posibles factores de
confusion sugirid que la diabetes mellitus y el dolor preoperatorio incontrolable con
medicamentos antiinflamatorios no esteroideos se asociaron de forma independiente con el
desarrollo de PLP (OR ajustado 0,238 [IC 95% 0,0643-0,883], p = 0,032, OR ajustado 6,360
[IC 95% 1,280-31,50], p = 0,024, respectivamente). Conclusién: Los tipos de anestesia y el
grado de dolor posoperatorio no se relacionaron con el desarrollo de PLP. Los datos actuales
sugieren que el dolor preoperatorio insuficiente con AINE y diabetes mellitus tendria un

impacto en el desarrollo del dolor del miembro fantasma.



Munger, M. et al (11) realizaron un analisis transversal para evaluar los factores
protectores y de riesgo para PLP y la gravedad del RLP en pacientes (N=71) con amputacion
traumaética unilateral de miembros inferiores. Resultados: La gran mayoria de los pacientes
con PLP cronica presentaron PLS 64 (90.1%) y RLP 58 (81.7%). PLP tiene 2 factores de
riesgo como la intensidad de PLP (P=0.01) y la edad (P=0.04). Por otro lado, los factores de
riesgo para RLP son la presencia de dolor antes de la amputacion (P<0.001) y el nivel de
amputacion (P=0.03). Conclusion: se sugieren diferentes mecanismos neurobioldgicos que

expliquen la intensidad de PLP y RLP.

Balakhanlou, E. et al (12) realizaron un estudio transversal sobre frecuencia y
severidad de PLP en veteranos (N = 776) con amputacion mayor de miembro superior.
Resultados: ElI 97% de los encuestados eran hombres con una edad media de 63 afios y un
tiempo medio desde la amputacion de 31 afios. El nivel de amputacion mas comun fue
transradial (36%) y el 62% report6 accidente como etiologia de la amputacion. El 73% de
los amputados informaron PLP con una puntuacién de intensidad media de 4,2 (DE: 3,4). La
amputacion a nivel del hombro (odds ratio [OR] 3,78 [1,93, 7,39]), la amputacion a nivel
transhumeral (OR 1,76 [1,10,2,81]) y la amputacién por cancer (OR 5,33 [1,15, 24,81]) se
asociaron a PLP. La intensidad del dolor del miembro residual moderado (B = 1,34, P =<
0,001) y severo (B = 3,31, P <0,001) también se asoci6 con una mayor intensidad de PLP.

Conclusion: existe persistencia a largo plazo de PLP de frecuencia e intensidad moderadas.

Limakatso, K et al (9) realizaron una revision sistematica y metaanalisis para evaluar
la prevalencia y los factores de riesgo en personas con amputacion, incluyeron articulos
publicados entre 1980 y julio de 2019, mediante las bases de datos de MEDLINE/PubMed,

PsycINFO, PsycArticles, Cumulative Index to Nursing and Allied Health Literature, Africa-



Wide Information, Health Source: Nursing/Academic Edition, SCOPUS, Web of Science
and Academic Search Premier. Resultados: prevalencia estimada de PLP del 64% [95% CI:
60.01-68.05] con alta heterogeneidad 12=95.05%. Como factores de riesgo fueron
identificados el dolor preoperatorio persistente, el sitio proximal de la amputacion, el dolor
de mufion, la amputacion de las extremidades inferiores y las sensaciones de miembro

fantasma. Conclusion: seis de cada 10 personas con amputacion informan PLP.

Stankevicius, A. et al (13) realizaron una revisién sistematica rapida sobre la
prevalencia e incidencia de dolor en miembro fantasma y sensacion de miembro fantasma,
incluyeron articulos publicados entre 2014-2019 mediante 5 bases de datos de Medline,
Embase, Emcare, Psychinfo, Web of Science y Google Scholar. Resultados: se identificd
1350 estudios con 12 transversales y 3 estudios estudios prospectivos. La heterogeneidad de
los estudios impidi6 la combinacion de datos. La mayoria de los estudios tuvo un alto riesgo
de sesgo, principalmente debido a la generalizacion limitada. La prevalencia puntual de PLP
estuvo entre el 6,7 %y el 88,1 %, mientras que la prevalencia puntual de PLS fue del 32,4 %
al 90 %. Conclusiones: la prevalencia a lo largo de la vida fue la més alta, con algun tipo de

fendmeno fantasma en algin momento posterior a la amputacion.

-A nivel de Latinoamérica: no se encontré

-A nivel nacional:

Lira, D. et al (14) evaluaron las caracteristicas clinicas y tratamiento en pacientes con
amputacion de extremidades admitidos desde enero de 2009 hasta julio de 2010 en la Clinica
Internacional y el Hospital Militar Central en Lima. Resultados: edad promedio de 33,29

anos, 96,77% varones. Sufrieron amputacion de miembro superior a nivel distal 51,61%,



miembro inferior distal 25,81%. El 45,16% present6 dolor antes y 100% después de la
amputacion. 45,16% tuvieron PLS, 19,35% PLP y 90,32% RLP. Conclusion. El dolor
neuropético es frecuente en pacientes amputados, sufriendo retraso para inicio del

tratamiento adecuado.

2.2 BASES TEORICAS

Etiologia

La etiologia exacta es incierta. Se han debatido multiples teorias y hoy en dia un acuerdo
comudn es que multiples mecanismos sean los responsables. Durante afios predomind la
irritacion de las terminaciones nerviosas al ser seccionadas. Actualmente, los avances en las
técnicas de diagndstico por imagenes y de laboratorio han mostrado afectacion del sistema
nervioso central, se sugiere que la reorganizacion cortical maladaptativa sobre el area del
cerebro que corresponde a la extremidad amputada juega un rol importante en la
fisiopatologia de PLP. Los estudios de imagenes como la resonancia magnética o la PET,
muestran actividad en las areas del cerebro asociadas a la extremidad amputada cuando el

paciente experimenta el dolor fantasma(1)

Epidemiologia

En 2005, existian 1.6 millones de personas en EE. UU que vivian con pérdida de alguna

extremidad. Asimismo, se proyecto para el 2050 a 3.6 millones de casos.(1)

La amputacion mayor de las extremidades inferiores es mas comun que el de las
extremidades superiores y las etiologias mas frecuentes incluyen enfermedad vascular (54%),
traumatismo (45%) y cancer (<2%). En adultos mayores la etiologia mas comuin es la

enfermedad vascular relacionada con enfermedad vascular periférica oclusiva o la diabetes.



(15) Un estudio realizado en Perd encontr6 que la extremidad mas afectada es el miembro
inferior y que la causa mas frecuente es la no traumatica (54.7%) y que, dentro de esta la
angiopatia diabética fue la mas frecuente. Se menciona también que la causa mas frecuente
de amputacion en el miembro superior es la traumética, mientras que las complicaciones de

pie diabético son en miembros inferiores. (16,17)

El dolor de miembro fantasma es una complicacién frecuente en los pacientes amputados. El
95% de los pacientes amputados manifiestan experimentar algun tipo de dolor en las primeras
semanas post operatorio. (18) Por otro lado parece ser menos frecuente en nifios y jovenes y
mucho menor cuando la causa de amputacién es congénita (3.7%-20%), parece ser mas
frecuente en amputaciones de extremidades traumaticas o quirdrgicas. La severidad y la
duracién del dolor varia, el inicio puede ser inmediato 0 muchos afios después de la
amputacion, la literatura ha reportado que en el 50% de los pacientes puede ocurrir en las
primeras 24h luego de una amputacion y hasta en el 70% al afio de seguimiento; por el
contrario, en los nifios, normalmente se puede producir poco después de la amputacion y mas
a menudo en la primera semana después de la intervencién quirargica.(2,5) Los pacientes
femeninos que sufren PLP informan intensidad mayor del dolor y mayor interferencia con

las actividades de la vida diaria. (19)

La literatura acerca de la prevalencia de PLP es variable y quiza contradictoria. Mientras que
un estudio transversal reciente inform6 una alta prevalencia de 82%, otro estudio
retrospectivo también reciente informé una prevalencia mucho menor de 24.2%. (20,21) Esta
variacion puede deberse a las diferencias de muestras, los paises en los que se realizaron o a

la metodologia que utilizaron en los estudios.



Existen diversos estudios que han evaluado los factores asociados a PLP. Raichle et al.
realizaron un estudio transversal y observaron que un nivel alto de ansiedad preoperatoria se
asocio significativamente con mayores tasas de PLP en los 5 siguientes dias post amputacion
y de RLP en el 1° dia post amputacion, a pesar de haber controlado el dolor preoperatorio y
uso de analgésicos post amputacion; por lo que se concluye que la ansiedad podria ser un
factor de riesgo para desarrollar PLP y RLP. (8) Mientras que Kooijman et al. encontr6 una
relacion significativa entre el dolor de miembro fantasma y las sensaciones fantasma
(RR:11.3, p=0.001) y entre el dolor de miembro fantasma y el dolor de mufién (RR: 1.9,
p=0.015). (10) La amputacion del miembro inferior, el sitio proximal a la amputacion y la
causa diabética de la amputacién son otros factores de riesgo planteados para el desarrollo

de PLP.(9)
Fisiopatologia y mecanismo de produccion

La fisiopatologia es compleja e incierta. Se han propuesto diversas teorias, pero o mas
probable es que sea multifactorial. Es posible que la aparicion y naturaleza de PLP difiera
dependiendo de la etiologia de la amputacion, aunque no existen datos claros que permitan

hacer conclusiones definitivas.(2)
Factores periféricos

Posterior a la seccion de un nervio periférico se presenta una degeneracion retrograda lo que
resulta en la disrupcion del patrén normal de impulsos aferentes hacia la médula espinal
seguida de un proceso de acortamiento y pérdida de neuronas aferentes. Como consecuencia
de la lesion, edema y regeneracion de los axones, fendmeno conocido en inglés como

sprouting se forman neuromas en el miembro residual, los neuromas llevan a la formacion

10



de terminaciones desorganizadas de fibras tipo Ay Cy son responsables del impulso aferente
anormal hacia el sistema nervioso central. La degeneracion de los terminales de las fibras C
en la lamina 1l de Redex inducen a brotes de terminales de fibras A delta en esta zona, el
brote de estas ultimas fibras puede ser interpretada como nociva y puede ser el sustrato
anatémico de la alodinia. Los neuromas producen descargas ectdpicas que aumentan con
estimulos mecénicos y quimicos. Sin embargo, el PLP puede estar presente en muchos
pacientes inmediatamente después de la amputacion y antes de que se pudiera formar el
neuroma, lo cual significa que este Ultimo mecanismo no explica completamente la

fisiopatologia de PLP. (2,18)

Un sitio adicional de descarga ectdpica es el ganglio de la raiz dorsal, con una mayor
sensibilidad a la estimulacién simpatica y una alteracion y sobrerregulacion de los canales de
sodio, este sitio se une a la actividad ectopica proveniente del neuroma y la amplifica o
produce una excitacion cruzada, lo que incrementa la sensibilizacion a los estimulos y

generando despolarizacion de neuronas vecinas. (2,18)

Factores centrales

Los cambios en la disposicion del SNC supraespinal, es decir la reorganizacién cortical
después de una amputacion, son el mecanismo més estudiado de PLP. Se propone que la
neuroplasticidad funcional del cerebro permite que las areas de la corteza que representan el
area amputada sean asumidas por las regiones adyacentes, tanto en la corteza somatosensorial
como en la motora y activen las areas nociceptivas del miembro faltante. También se ha
observado una reorganizacion dentro del tdlamo con estrecha relacion de la percepcion de

PLS y el PLP. La reorganizacién cortical explica parcialmente porqué la estimulacion
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nociceptiva de los nervios en el mufion y el area circundante puede causar dolor y sensacion

en el miembro faltante.(1,18,19)

En la médula espinal ocurre un fendmeno denominado sensibilizacion central que es un
proceso en el que aumenta la actividad neural debido al aumento en la actividad del N-metil-
D-aspartato (NMDA) en la asta dorsal de la médula espinal, lo que los hace mas susceptible
a la activacion por la sustancia P y bradicininas. Esta reestructuracion de los componentes
neurales de la médula espinal puede hacer que las fibras inhibidoras descendentes pierdan
sus sitios de destino. Esta sensibilizacion central después de la lesion del nervio puede

explicar la hiperalgesia.(1,19)
Factores psicologicos

El dolor cronico es multifactorial con un importante componente psicologico. EI PLP con
frecuencia puede convertirse en un sindrome de dolor crénico. Aunque no estd bien
determinado si los factores psicoldgicos contribuyen al desarrollo de PLP, si esta bien
establecido que influyen en su evolucion y exacerbacion tales como el estrés, la ansiedad, la

depresién y la falta de estrategias de afrontamiento.(19)
Tratamiento

Actualmente no existe un consenso claro sobre la eficacia del tratamiento. Mientras que el
tratamiento del dolor de mufidn tiende a centrarse en una etiologia organica, el PLP se centra
en el control de los sintomas; por lo tanto, existe un tratamiento farmacoldgico y no
farmacoldgico, siendo el primero la base del manejo de PLP aunque los pacientes rara vez
reportan satisfaccion en la intensidad de su dolor.(1,2) En general se acepta que el tratamiento

de estos pacientes sea de larga duracion, con el empleo de multiples medicamentos 0 manejo
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de diversas especialidades a lo largo de su evolucion; con un costo elevado comparado con

otras patologias.(14)
-Tratamiento farmacoldgico

Los AINES y el paracetamol son los mas utilizados, pero reducen el dolor levemente. Lira'y
sus colegas evaluaron el tratamiento medicamentoso del dolor en pacientes con amputacion
de extremidades y encontraron que el ketoprofeno fue el farmaco mas empleado (45.16%).

(14)

Los opiéceos: aunque se ha demostrado la eficacia de ciertos opioides en el dolor neuropatico
y PLP, deben usarse junto a antidepresivos o agentes moduladores neurales(gabapentina). (1)
Huse y sus colegas examinaron la eficacia del sulfato de morfina por via oral frente a placebo
en un disefio cruzado doble ciego en 12 pacientes con PLP. Una dosis de 70 a 300 mg/dia
mostrd una respuesta clinicamente relevante a corto plazo (reduccion del dolor de mas del

50 % en la EVA) que fue evidente en el 42 %.(22)

Los antidepresivos: se utilizan a menudo; la duloxetina y en particular la amitriptilina tiende
a ser el antidepresivo de eleccion ya que ha demostrado los mejores resultados generales; sin
embargo, Robinson et al. examinaron el efecto de la amitriptilina (ATC) en un estudio
controlado aleatorizado. El efecto de la amitriptilina frente a un placebo activo se midi6
durante un periodo de 6 semanas en un total de 39 participantes con dolor relacionado con la
amputacion. La amitriptilina se inicié con 10 mg por dia y se aumentd hasta un maximo de
125 mg por dia. No hubo diferencia de intensidad de dolor promedio entre los dos

grupos. (22)
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Los anticonvulsivantes: La accion de la gabapentina es compleja. Sin embargo, se cree que
su principal accién con respecto al dolor neuropatico es a través de la unién a la subunidad
a-2-delta de los canales de calcio dependientes de voltaje. Esto conduce a la reduccion de la
entrada de calcio en las neuronas. (22) Los resultados generales para la gabapentina son
mixtos; sin embargo, Cochrane examind varios estudios donde los resultados favorecieron al
grupo de tratamiento (gabapentina) sobre el grupo control (placebo). (23) Lira et al.
evaluaron el tratamiento medicamentoso del dolor en pacientes con amputacién de
extremidades y encontraron que oxcarbazepina (32,26%) fue el farmaco que a criterio del

paciente logr6 mayor reduccion del dolor en comparacion con AINES y opiéceos.(14)

Antagonista del receptor de N-metil-d-aspartato (NMDA): La hiperactividad de los
receptores NMDA puede ser uno de los factores en el mantenimiento del mufidn persistente
y PLP. ketamina (versus placebo; versus calcitonina) y dextrometorfano (versus placebo),
pero no la memantina, tuvieron efectos analgésicos. Los eventos adversos de la ketamina
fueron mas graves que los del placebo y la calcitonina e incluyeron pérdida del conocimiento,

sedacién, alucinaciones, deterioro de la audicion y la posicién, y falta de sobriedad.(22,23)

Los hallazgos para la calcitonina (frente a placebo, frente a ketamina) y los anestésicos
locales (frente a placebo) fueron variables. Los eventos adversos de la calcitonina fueron
dolor de cabeza, vértigo, somnolencia, nauseas, vomitos y sofocos. La mayoria de los

estudios estuvieron limitados por sus pequefios tamafios de muestra.(23)

Otros estudios pequefios han demostrado que los analgésicos tdpicos como la capsaicina
reducen la hipersensibilidad y el PLP. Los betablogueantes y los bloqueadores de canales de

calcio muestran datos pocos claros y requiere mayor investigacion.(1)
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-Tratamiento no farmacolégico

Terapia de espejo: utiliza representaciones de movimiento voluntarios en un espejo realizado
por el miembro intacto, consiste en crear la ilusion visual de un movimiento no doloroso en
el miembro fantasma. El objetivo es obtener la restauracion de su proyeccion en las areas
corticales motoras y sensoriales correspondientes, y asi reducir el dolor relacionado con la
ruptura de la informacion sensorial. Se piensa que la terapia de espejo establece una mayor
coherencia entre el comando motor y la retroalimentacion sensorial a través de la imagen
reflejada y, a mediano plazo reduce la reorganizacion cortical producida tras la amputacion.

(24)

Estimulacion nerviosa eléctrica transcutanea (TENS): consiste en un generador portatil de
corrientes eléctricas que atraviesan la superficie intacta de la piel a través de electrodos y
activan fibras nerviosas. TENS tiene potencial para reducir el PLP durante el reposo y

movimiento. Contraindicado en pacientes con implantes electronicos.(2)

En tanto, el tratamiento invasivo es la Gltima opcion para los pacientes que no responden al
tratamiento conservador e incluyen procedimientos quirdrgicos como la reseccion
neuroablativa del neuroma y neuroestimulacion invasiva; sin embargo, estos procedimientos

muestran alivio a corto plazo. (19)

Si bien existen muchas terapias prometedoras para la PLP, se requieren mas ensayos clinicos
para determinar la eficacia y obtener el maximo beneficio para los pacientes que sufren de

PLP.
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2.3 DEFINICION DE TERMINOS BASICOS
-Epidemiologia: es el estudio de la distribucion y los determinantes de una enfermedad, su
descripcion requiere la identificacion de las caracteristicas de las personas que la sufren; asi

mismo su etiologia, factores asociados, prevalencia, incidencia, morbilidad, entre otros.(25)

-Factor de riesgo: cualquier rasgo, caracteristica 0 exposicion detectable en una persona

asociada con la probabilidad de sufrir una enfermedad. (26)

-Dolor de miembro fantasma: es cualquier sensaciéon dolorosa o malestar en la extremidad

gue ya no existe, luego de una amputacion.(1)

-Sensacion de miembro fantasma: es la sensacion fisica no dolorosa percibida a menudo

como movimientos cinéticos, prurito, ardor, etc.(5)

-Dolor de miembro residual: dolor en la porcion o mufidn residual, luego de una amputacion.
1)

2.4 HIPOTESIS

Formulacion de la hipétesis

Debido a la metodologia de estudio, no se plantearon hip6tesis

Il MATERIAL Y METODOS

Esta revision sistematica se disefio de acuerdo con los criterios PRISMA. (27)

3.1 PreguntaPICO

-Poblacion: pacientes con amputacion de alguna extremidad

-Intervencién: no aplica
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-Comparador: no aplica
-Outcome (desenlace): dolor de miembro fantasma

3.2 Busqueda de la literatura
Se realiz6 una busqueda sistematica de estudios primarios, en las siguientes bases de datos
con la ayuda de palabras clave (MeSH) y una estrategia de bdsqueda exhaustiva, sin

restriccion de idioma (la busqueda se realizé hasta el 4 de abril de 2020):

o Medline (através de PubMed) uso de términos MESH, segln estrategia de busqueda.
ANEXO N°1.

o EMBASE (1980-2019) uso de tesauro EMTREE como lenguaje estructurado, segun
estrategia de busqueda. ANEXO N°2.

o Web of Science, segln estrategia de busqueda. ANEXO N°3.

o PsycINFO, segun estrategia de basqueda. ANEXO N°4.

3.3 Seleccion de los estudios

Los estudios seleccionados fueron revisados de forma independiente por al menos dos
revisores incluyendo al tesista. (28) Las discrepancias fueron resueltas a cargo de un tercer
revisor. No hubo cegamiento de autoria ni de resultados. Se consideraron todos los estudios

de casos y controles, cohorte y transversales.

Se procedio a la eliminacion de articulos duplicados que se encontraron en diferentes bases
de datos pero que fueron el mismo articulo. Ademas, para evitar la seleccion de dobles
articulos se verifico por el nombre de autores, fechas de publicacion y/o titulos para evitar la

sobrestimacion de los resultados.
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Luego de la busqueda general de los articulos se procedio a la seleccion por titulo/resumen y
luego por texto completo, para esta seleccidn se contd con la participacion del tesista y otro
revisor adicional, de tal modo que cada articulo estuvo seleccionado por dos personas
teniendo en cuenta los criterios de inclusion y exclusion del trabajo de investigacion, las

discrepancias fueron resueltas por una tercera y definitiva seleccion por un tercer revisor.

-Primero: se revis6 de forma independiente el titulo y resumen para la seleccion de los
articulos que tuvieron como objetivo principal nuestro problema de investigacion y/o

objetivo general y especificos.

-Segundo: los estudios relevantes a la investigacion fueron seleccionados y buscados como

texto completo.

Los articulos potencialmente seleccionados fueron almacenados en el software Covidence
online para el mejor trabajo en equipo. Asi mismo el registro del proceso de seleccion fue
reportado siguiendo el diagrama de flujo de PRISMA 2009 (VER FIGURA N°1), este
representa todo el proceso de seleccion y detalla el nimero de estudios incluidos y

excluidos.(27)
Criterios de inclusién:

1. Estudios de casos y controles, cohortes, y transversales de prevalencia y/o factores de
riego de dolor en miembro fantasma en pacientes sometidos a amputacion de alguna
extremidad por causa no congénita, en la poblacion adulta mayor de 18 afios.

2. Resultado: Factores de riesgo y epidemiologia para el dolor de miembro fantasma.

3. Lugar de estudio: estudios realizados en cualquier lugar del mundo

4. Idioma de publicacidn: sin restriccion de idioma
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5. Afios: desde la aparicion de estudios relacionados con el problema de investigacion

hasta estudios mas recientes.
Criterios de exclusion:

1. Cartas al editor

2. Revisiones sistematicas

3. Revisiones narrativas

4. Ensayos clinicos aleatorizados
5. Reporte de casos

6. Serie de casos

7. Editoriales
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CRIBADO IDENTIFICACION

ELEGIBILIDAD

INCLUIDOS

FIGURA N°1
DIAGRAMA DE FLUJO DE PRISMA 2009
(GUIA PRISMA PARA REVISIONES SISTEMATICAS Y METAANALISIS)

N° DE REGISTROS IDENTIFICADOS MEDIANTE LA

BUSQUEDA EN LA BASE DE DATOS N° DE ESTUDIOS ADICIONALES
IDENTIFICADOS MEDIANTE OTRAS

MEDLINE 230/EMBASE 406/WEB OF SCIENCE
606/PSYNFO 61

N° DE ESTUDIOS DESPUES DE ELIMINAR
DUPLICADOS (n= 953)

N° DE ESTUDIOS EXCLUIDOS (n=720)

N° DE ESTUDIOS CRIBADOS (1= 850) POR TITULO No mencionan el término de miembro
Y RESUMEN fantasma o amputacion de una extremidad.
Mencionan tratamiento o revision

N° DE ESTUDIOS CON TEXTO COMPLETO EVALUADOS N" DE ESTUDIOS CON TEXTO COMPLETO QUE
PARA SU ELEGIBILIDAD (=130) FUERON EXCLUIDOS PORQUENO
REGISTRAN OBJETIVO DE INTERES n=04

N° DE ESTUDIOS INCLUIDOS EN LA SINTESIS
CUANTITATIVA (META-ANALISIS) n=36
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3.4 Extraccion de datos

Una vez seleccionados los articulos se procedio a la extraccion de datos. Los datos de los
estudios seleccionados fueron extraidos de manera original e independiente a cargo del tesista
mas un revisor, y las discrepancias fueron resueltas por un tercer revisor. La informacion
seleccionada cumpli6 con los criterios de inclusion, con el objetivo de obtener estudios con
caracteristicas similares. (29) Los datos extraidos incluyeron: nombre de los autores, afio de
publicacién y pais de estudio, poblacién estudiada, disefio de investigacion, tamafio de
muestra, medicion de desenlaces, sexo, edad, etiologia de la amputacion, si recibié o no
medicacion antes de la cirugia, comorbilidades y la prevalencia de PLP, ademéas de los

fendmenos asociados a PLP y sus potenciales factores de riesgo.

La informacion se extrajo de los métodos, resultados, discusion y conclusiones de los

estudios seleccionados.

Se utilizd una hoja de extraccion de datos personalizada a priori en el software Microsoft
Excel 2013 para registrar los datos relevantes de los estudios segun las variables

intervinientes seleccionadas. (27)

3.5 Evaluacion de la Heterogeneidad
Se evaluo la heterogeneidad estadistica entre los estudios utilizando un estadistico 12 y los

resultados significativos se presentaron si 12 mayor o igual a 40%. (29)

3.6 Evaluacion y reporte de sesgos
-Para una evaluacion sistematica y exhaustiva de la calidad o el riesgo de sesgo de los
estudios incluidos se conto con la Herramienta de evaluacion de riesgo de sesgo para estudios

de prevalencia de Hoy et al. el cual consta de 10 items que abordan cuatro dominios de sesgo
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mas una evaluacion resumida del riesgo de sesgo. Esta herramienta evalud los factores que
influyen en la validez interna (por ejemplo, datos recogidos directamente de los pacientes) y
externa (por ejemplo, representatividad de la poblacion) de los estudios.(30) Las
discrepancias entre los revisores fueron resueltas por un tercer revisor. El resumen de esta

herramienta es el siguiente:

o Riesgo bajo: es muy poco probable que la investigacion adicional cambie nuestra
confianza en la estimacion. En nuestro estudio se representa con el color verde.

o Riesgo moderado: es probable que la investigacién adicional tenga un impacto
importante en nuestra confianza y puede cambiar nuestra estimacién. En nuestro
estudio se representa con el color amarillo.

o Riesgo alto: es muy probable que la investigacién adicional tenga un impacto
importante en nuestra confianza y es probable que cambie la estimacién. En nuestro

estudio se representa con el color rojo.

-Para evaluar el riesgo de publicacion, el método estadistico de Egger’s test es util cuando
los estudios de inclusidén son mayores de 10, tendremos en cuenta que un valor de p<0.05

indicaréa sospecha de sesgo de publicacion.(31)

3.7 Plan de anélisis de datos (Metodologia de revision sistematica)

-Los datos extraidos de los estudios individuales se ingresaron en una hoja de calculo de
Excel para su analisis. La evaluacion de prevalencia de cada estudio tuvo una medida de
resumen de razon de prevalencias utilizando un modelo de efectos aleatorios ajustado por

Freman-Turkey (32) con intervalo de confianza al 95%.
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Sujeto a la consideracion de la heterogeneidad y el riesgo de sesgo, los estudios de

prevalencia se agruparon para el metaanalisis.

-Los potenciales factores de riesgo de PLP se identificaron de los estudios incluidos
cumpliendo los criterios de elegibilidad, pero debido a la alta heterogeneidad de los estudios
y a que los factores de riesgo se evaluaron con diferentes medidas de asociacion (OR, RR,

rango de Spearman, coeficiente beta) se decidio analizarlos en una tabla descriptiva.

3.8 Aspectos éticos
El estudio contd con la aprobacion de la Oficina de Investigacidn de la Facultad de Medicina

de la Universidad Nacional de Cajamarca.

IV RESULTADOS Y DISCUSION

Caracteristicas de los estudios

Las caracteristicas basicas de los estudios incluidos se presentan en la tabla N°1. Se incluyd
36 estudios. Los estudios incluidos tuvieron como disefio mayoritario un tipo transversal
(22=61.1%), propio de los estudios de prevalencia. Los estudios incluidos se publicaron entre

los afios 1962 y 2020.
Caracteristicas de los participantes

Los estudios incluidos proporcionaron datos de un total de 18 360 participantes, la mayoria
tuvo como causa comin de amputacién el trauma (24/36), nuestros estudios estuvieron muy
sesgados en este sentido hacia las amputaciones traumaticas, relacionadas con combate,
explosiones de guerra, misiles y en su minoria por accidentes; luego le sigue la enfermedad
vascular periférica asociada a diabetes mellitus reportada en 15 estudios. La mayoria de ellos
fueron varones y de edad adulta, incluso en 2 estudios conforman el 100% de la muestra
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(Ketz 2008 y Wartan 1997), esto también podria deberse a que en su mayor parte estuvieron
relacionados con combate, la comorbilidad méas frecuente fue la diabetes mellitus reportada
en 6 estudios. Ademas, la PLS fue estudiado conjuntamente con PLP en 9 estudios con una
prevalencia que varia desde 69% hasta 84% y RLP también fue evaluado en 10 estudios con
prevalencia que oscila entre 14 y 84%. Las caracteristicas basicas de los participantes se

presentan en la tabla N°1.

Evaluacion del riesgo de sesgo: Herramienta de evaluacion de riesgo de sesgo para estudios

de prevalencia e incidencia de Hoy et al., 2012.

La evaluacién del riesgo de sesgo tuvo una concordancia moderada entre el juicio de los
evaluadores, intervalo de confianza: (0.76-0.86). Se identificaron 6 estudios con riesgo de
sesgo moderado (Ahmed 2017, Nikoljsen 1997, Rahimi 2012, Rayegani 2010, Solomen
1962, Wartan 1997), todos los demas tuvieron un alto riesgo de sesgo debido a la no

representatividad de la poblacion y de la muestra en su mayoria. Figura N°2
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Figura N°2: Riesgo de sesgo segin Hey et al. 2012
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Sintesis de los resultados: Metaanalisis

-Prevalencia del dolor de miembro fantasma:

La combinacion de todos los estudios mediante un modelo de efectos aleatorios estima una

prevalencia global de 65% [IC 95% 59-70%], es decir; globalmente 6 de cada 10 pacientes

con amputacion de alguna extremidad sufre de PLP. Con una heterogeneidad estadistica muy

alta de 97%. Figura N°3.

%

author year ES (95% CI) Weight
Ehde 2000 :—+— 0.72 (0.66, 0.77) 2.95
Ephraim 2005 ! - 0.80 (0.77,0.82) 3.02
Hanley 2007 :—#— 0.74 (0.60, 0.84) 2.71
Hirsh 2010 1 - 0.84 (0.80, 0.88) 2.99
Houghton 1994 : —_— 0.78 (0.71, 0.84) 2.93
Hunter 2008 . 0.64 (0.31,0.89) 1.73
Kelle 2017 —_— ! 0.45 (0.35, 0.55) 2.79
Ehsan Modirian 2009 —_— : 0.54 (0.47,0.61) 2.91
Ivan R. Molton 2007 —_—r 0.62 (0.57,0.67) 2.97
Lone Nikolajsena 1997 —#I— 0.64 (0.50, 0.77) 2.65
Murray Parkes 1973 —_—— 0.61 (0.45,0.75) 2.56
T. Pohjolainen 1991 —_— 0.59 (0.51, 0.67) 2.87
Abolfazl Rahimi 2012 : 0.39 (0.35, 0.43) 2.99
Seyed Mansoor Rayegani, 2010 —_— 0.64 (0.58, 0.69) 2.96
Richardson 2006 | ——— 0.79 (0.65, 0.89) 2.72
Shermnan and Shermnan 1983 : - 0.85(0.82,0.87) 3.02
Wartan 1997 - 0.55 (0.51, 0.59) 2.99
Streit 2015 :—+— 0.74 (0.65,0.81) 2.87
Shermnan 1984 | b o 0.78 (0.76, 0.80) 3.03
Shermnan 1985 1 0.94 (0.92,0.96) 3.02
Solonen 1962 - : 0.48 (0.45, 0.51) 3.01
Hanley 2009 | —— 0.79 (0.70,0.86) 2.87
Heszlein-lossius 2018 —_— ! 0.41 (0.35,0.47) 2.93
Hnoosh 2014 + 0.61 (0.52,0.70) 2.83
Kelle 2017 1 —<— 0.90(0.83,0.95) 2.94
Ketz 2008 —f—#— 0.77 (0.58,0.90) 2.50
Koojman 2000 —_——, 0.51 (0.39, 0.63) 2.70
Agha 2017 —_—— ! 0.36 (0.23,0.51) 2.58
Ahmed 2017 —_— : 0.41 (0.33,0.50) 2.86
Aldington 2013 —_— 0.60 (0.45, 0.74) 2.58
Allami 2019 + 0.65 (0.58, 0.71) 2.94
Bin 2015 —_— . 0.43(0.37,0.49) 2.94
bosmans 2007 -<- 0.81 (0.54, 0.96) 2.26
Buch 2019 - : 0.55 (0.23,0.83) 1.68
Buch 2020 —_— 0.67 (0.55,0.78) 2.71
Buchanan 1986 - 0.61 (0.57, 0.64) 3.00
Overall ("2 =97.95%, p = 0.00) <> 0.65 (0.59, 0.70) 100.00
l
| ! | |
-5 0 5 1

Figura N°3. Forest Plot prevalencia de PLP
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Factores de riesgo del dolor del miembro fantasma

De los 36 estudios que fueron incluidos, 9 de ellos estudiaron los factores de riesgo con su

respectiva medida de asociacion y valoracion para respaldar su asociacion con PLP.

El dolor preoperatorio fue evaluado por 3 estudios (Ahmed 2007, Hanley 2007, Nikolajsen
1997) con valores estadisticamente significativos, acorde con otros estudios recientes,
Noguchi et al. presentan un estudio con 540% de probabilidad de desarrollar PLP si un
paciente presenta dolor preoperatorio. (7) La ansiedad/ depresion también fueron reportados
como factores de riesgo por 3 estudios (Ahmed 2007, Ephraim 2005 y Raichle 2015), el dolor
severo post operatorio fue evaluado por un estudio con un odds muy alto, la sensacion
fantasma fue estudiado por Koijman 2000; sin embargo, Munger con un estudio reciente
confirma esta asociacion con un p=0.01 estadisticamente significativo(11), el dolor de
mufion, ademas del tabaco se identificaron en otros estudios como potenciales factores de

riesgo. Tabla N°2

Sesgo de publicacién: se utilizé el método estadistico de Egger’s test con un valor de

p=0.06; por lo que este estudio no presenta sesgo de publicacion.

V CONCLUSIONES

La presencia de PLP en personas post amputacion es alta (alrededor del 65%). Los potentes
factores de riesgo son el dolor preoperatorio, el PLS, RLP, los estados afectivos como la
ansiedad o la depresidn, las complicaciones post operatorias como la infeccion. La causa mas
frecuente de amputacion en estos estudios fue la traumatica seguida de la vascular asociada
a DMy el sexo mas frecuente fue el masculino. La comorbilidad més frecuente fue la diabetes

mellitus. Nuestro estudio presentd una alta heterogeneidad (97%) referida a las diferencias

27



en las caracteristicas de la poblacién o quiza a los desenlaces. Es necesario que se realicen
mas estudios longitudinales con mayores poblaciones para evaluar el cambio de esta
condicion a lo largo del tiempo. Ademaés, debe motivar a los profesionales de la salud
actuando en los factores potencialmente modificables para evitar o disminuir el riesgo de

desarrollo de PLP.

VI RECOMENDACIONES

Se recomienda a los profesionales de la salud manejar el dolor preoperatorio y realizar las
interconsultas a psicologia y a las especialidades que lo amerite antes de que los pacientes
sean intervenidos quirdrgicamente; ademas de un seguimiento multidisciplinario y de larga

data.
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IX ANEXOS

ESTRATEGIA DE BUSQUEDA N°1

((“Phantom Limb” [MeSH] OR “Phantom limb”’[TIAB] OR “phantom pain” [TIAB] OR
“phantom sensations” [TIAB] OR “phantom sensation”[TIAB] OR “residual limb
pain”’[TIAB]) AND ((Epidemiology [MeSH] OR Epidemiology[Subheading] OR
Prevalence[MeSH] OR Risk Factors[MeSH]) OR (associated[TIAB] OR
association[TIAB] OR burden[TIAB] OR case-control[TIAB] OR cohort[TIAB] OR
correlation[TIAB] OR correlates[TIAB] OR cross-sectional[TIAB] OR
determinant[TIAB] OR epidemiology[TIAB] OR epidemiological[TIAB] OR
epidemiologic[TIAB] OR frequency[TIAB] OR incidence[TIAB] OR interview[TIAB]
OR “likelihood ratio”[TIAB] OR observational[ TIAB] OR occur[TIAB] OR
occurrence[TIAB] OR odds ratios OR predict[TIAB] OR predictor[TIAB] OR
prediction[TIAB] OR present[TIAB] OR presentation[TIAB] OR prevalence[TIAB]
OR prevalent[TIAB] OR probability[TIAB] OR prognosis[TIAB] OR
prognostic[TIAB] OR proportion[TIAB] OR prospective[TIAB] OR
questionnaire[TIAB] OR questionnaires[TIAB] OR rate[TIAB] OR
retrospective[TIAB] OR risk[TIAB] OR risks[TIAB] OR self-report[TIAB] OR

statistic[TIAB] OR surveillance[TIAB] OR survey[TIAB] OR surveys[TIAB])))
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ESTRATEGIA DE BUSQUEDA N°2

(((‘Phantom Limb’/exp) OR (‘Phantom limb’ OR ‘phantom pain’ OR ‘phantom
sensations’ OR  ‘phantom sensation’ OR ‘residual limb pain’):ab) AND
((“‘Epidemiology’/exp OR ‘Prevalence’/exp OR ‘Risk Factors’/exp) OR (associated OR
association OR burden OR case-control OR cohort OR correlation OR correlates OR
cross-sectional OR determinant OR epidemiology OR epidemiological OR
epidemiologic OR frequency OR incidence OR interview OR ‘likelihood ratio’ OR
observational OR occur OR occurrence OR ‘odds ratios’ OR predict OR predictor OR
prediction OR present OR presentation OR prevalence OR prevalent OR probability OR
prognosis OR prognostic OR proportion OR prospective OR questionnaire OR
questionnaires OR rate OR retrospective OR risk OR risks OR self-report OR statistic

OR surveillance OR survey OR surveys)))

ESTRATEGIA DE BUSQUEDA N°3

TS=((Phantom Limb OR Phantom limb OR phantom pain OR phantom sensations OR
phantom sensation OR residual limb pain) AND ((Epidemiology OR Epidemiology OR
Prevalence OR Risk) OR (associated OR association OR burden OR case-control OR
cohort OR correlation OR correlates OR cross-sectional OR determinant OR
epidemiology OR epidemiological OR epidemiologic OR frequency OR incidence OR
interview OR likelihood ratio OR observational OR occur OR occurrence OR odds ratios
OR predict OR predictor OR prediction OR present OR presentation OR prevalence OR

prevalent OR probability OR prognosis OR prognostic OR proportion OR prospective
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OR questionnaire OR questionnaires OR rate OR retrospective OR risk OR risks OR self-

report OR statistic OR surveillance OR survey OR surveys)))
ESTRATEGIA DE BUSQUEDA N°4

((Phantom Limb OR Phantom limb OR phantom pain OR phantom sensations OR
phantom sensation OR residual limb pain) AND ((Epidemiology OR Epidemiology OR
Prevalence OR Risk) OR (associated OR association OR burden OR case-control OR
cohort OR correlation OR correlates OR cross-sectional OR determinant OR
epidemiology OR epidemiological OR epidemiologic OR frequency OR incidence OR
interview OR likelihood ratio OR observational OR occur OR occurrence OR odds ratios
OR predict OR predictor OR prediction OR present OR presentation OR prevalence OR
prevalent OR probability OR prognosis OR prognostic OR proportion OR prospective
OR questionnaire OR guestionnaires OR rate OR retrospective OR risk OR risks OR self-

report OR statistic OR surveillance OR survey OR surveys)))
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TABLA N°2 Resumen de los factores de riesgo para PLP

Autor

Ahmed 2017

Allami 2019

Hanley 2007

Houghton1994

Kooijman
2000

Ephraim 2005

Raichle 2015

Nikolajsen
1997

Wartan 1997

Factor de riesgo

1.Dolor
preamputacion

2.Complicaciones

post operatorias
(infeccion)

3. dolor severo
post operatorio

4. Tabaco

5. Depresion
PLP

Dolor
preamputacion

Amputacion por
trauma

PLS

RLP

1.Nivel de
amputacion:

miembro inferior

2.>2
comorbilidades
3.Depresion
Nivel alto de
ansiedad
preoperatoria

Dolor
preamputacion

PLP

Desenlace

PLP

PLP

PLP

PLP

PLP
RLP

PLP crénico
PLP agudo

PLP solo
inmediato
PLP
PLP

PLP severo

PLP severo

PLP severo
PLP en los 5d
post
operatorios
RLP en la
1°sem

PLP a los

3meses post
PLS

39

Medida de
asociacion
OR

OR

OR

OR

OR
OR

Coeficiente de
regrec estand
(beta)

Rango de
Spearman

RR

RR

OR

OR

OR
Correlacién
orden cero

Valor (IC 95%)
2.83 (1.39-
5.76)
2.5(0.6-11.05)
31.2(8.97-
108.5)
1.4(0.7-2.77)

3.86(1.7-8.5)
2.2 (1.19-4.17)

0.29, p<0.05
0.48,p<0.01

(P<0.005)

11.3 (p=0.001)
1.9(p=0.015)

2.5 (1.3-4.7)

1.5 (0.8-2.7)

2 (1.3-3.2)
0.44(0.30-
0.62), p<0.001

P=0.04

P=0.03

X2=107.3,
P<0.00001



