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Resumen
La palmitoiletanolamida (PEA) es un análogo de la 
anandamida y miembro del sistema endocannabinoide 
extendido, presente en tejidos de mamíferos. Se produce 
como respuesta protectora ante lesiones, inflamación 
y dolor, aunque en condiciones crónicas puede haber 
“agotamiento” de PEA. Existe evidencia en la literatura 
sobre su eficacia en dolor crónico; tal evidencia 
proviene de ensayos cuasiexperimentales y ensayos 
clínicos controlados. Los estudios cuasiexperimentales 
demuestran eficacia en endometriosis en combinación 
con otros compuestos. Los ensayos clínicos con PEA 
sola reportan resultados positivos en dolor crónico 
de diversas etiologías, siendo comparable o superior 
a terapias estándar en condiciones como artrosis 
temporomandibular, dolor en población geriátrica, 
síndrome de boca ardiente, neuropatía diabética y 

osteoartritis de rodilla. Los estudios con PEA combinan 
la evidencia de los beneficios en prostatitis crónica, 
vulvodinia, dismenorrea primaria, dolor neuropático 
de origen central por esclerosis múltiple y síndrome del 
intestino irritable. Las dosis efectivas oscilaron entre 
300-600 mg/día, con duraciones de tratamiento de 2-12 
semanas. El perfil de seguridad de la PEA es favorable, sin 
eventos adversos significativos reportados. La PEA actúa 
sobre receptores PPAR-α y GPR55 e indirectamente sobre 
CB1, CB2 y TRPV, suprimiendo la inflamación mediante 
regulación de mediadores inflamatorios y modulación de 
la activación glial. 
Palabras clave. Palmitoiletanolamida, endocannabinoides, 
dolor crónico, tratamiento, evidencia. 

Abstract
Palmitoylethanolamide (PEA) is an anandamide analogue 

Anestesia en México 2026; Volumen 38 (1) : 30-39 enero-abril



31Anestesia en México 2026; Volumen 38 (1) : 30-39 enero-abril

and member of the extended endocannabinoid system, 
present in mammalian tissues. It is produced as a 
protective response to injury, inflammation and pain, 
although in chronic conditions there may be “depletion” 
of PEA. There is evidence in the literature about its 
efficacy in chronic pain; such evidence comes from 
quasi-experimental trials and controlled clinical trials. 
Quasi-experimental studies demonstrate efficacy in 
endometriosis in combination with other compounds. 
Clinical trials with PEA alone report positive results in 
chronic pain of various etiologies, being comparable 
or superior to standard therapies in conditions such as 
temporomandibular joint osteoarthritis, geriatric pain, 
burning mouth syndrome, diabetic neuropathy and knee 
osteoarthritis. Studies with combined PEA show benefits 
in chronic prostatitis, vulvodynia, primary dysmenorrhea, 
chronic pain of central origin in multiple sclerosis and 
irritable bowel syndrome. Effective doses ranged from 
300-600 mg/day, with treatment durations of 2-12 weeks. 
The safety profile of PEA is favorable, with no significant 
adverse events reported. PEA acts on PPAR-α and 
GPR55 receptors and indirectly on CB1, CB2 and TRPV, 
suppressing inflammation by regulating inflammatory 
mediators and modulating glial activation.
Keywords: Palmitoylethanolamide, endocannabinoids, 
chronic pain, treatment, evidence.

Introducción
Según la International Association for the Study of Pain 
(IASP), el dolor se define como “es una experiencia 
sensorial y emocional desagradable asociada o similar 
a la asociada a una lesión tisular real o potencial” (1); 
mientras que dolor crónico se define como aquel dolor 
que dura al menos 3 a 6 meses, o que persiste más allá del 
tiempo esperado (2).
El dolor crónico en diversas patologías tiene una etiología 
poco clara, pero existe consenso de la interacción de 
factores biológicos, psicológicos y sociales (3). El dolor 
crónico se clasifica según su etiología en dolor crónico 
primario, cuya causa no está clara; dolor crónico 
secundario que ocurre cuando el dolor es un síntoma 
de una afección subyacente, y otros factores como la 
sensibilización central, factores psicológicos e influencias 
ambientales (4).
El dolor crónico representa una enorme carga personal 
y económica y afecta a más del 30% de la población 
mundial, con tasas de prevalencia que varían entre el 11 
% y el 40 % (5). En el Reino Unido, por ejemplo, el dolor 

crónico afecta a entre el 13 y 50 % de los adultos, y de 
estos, entre el 10.4 y el 14.3 % presentan dolor crónico 
incapacitante de moderado a severo (6).
En México, los datos del Instituto Nacional de Estadística 
y Geografía indican que entre el 25 y 27 % de la población 
sufre algún tipo de dolor, de los cuales los que reciben 
tratamiento para dolor crónico es el 14 % (7).
Las personas con dolor crónico muestran percepciones 
desfavorables de la salud, creencias negativas para 
afrontar el dolor, angustia psicológica, ansiedad, depresión 
e interferencia en las actividades generales, lo que 
disminuye su calidad de vida (8). Por otro lado, el impacto 
económico del dolor crónico es grande por los gastos en 
medicamentos para controlarlo o por la incapacidad de 
trabajar (9). 
El tratamiento del dolor crónico es importante debido a 
sus efectos sobre el bienestar individual, la salud social y la 
estabilidad económica (10). Un tratamiento eficaz puede 
mejorar la calidad de vida, restablecer la funcionalidad y 
reducir la carga sobre los sistemas de atención sanitaria y 
la sociedad en su conjunto (11). En este estudio, se revisa 
la evidencia actual sobre el uso de palmitoiletanolamida 
para el manejo del dolor crónico.  

Fisiopatología del dolor crónico 
El proceso doloroso surge por estimulación de los 
nociceptores periféricos, los cuales se encuentran 
distribuidos ampliamente en el cuerpo (12). El proceso 
doloroso consta de cuatro fases, la primera es la 
transducción, por la cual el estímulo nociceptivo es 
convertido en señal eléctrica a partir de un patrón 
molecular asociado a daño (DAMP) (13). La segunda 
fase es la transmisión, en la cual la señal será hacia la 
médula espinal y asciende al tálamo y la corteza cerebral 
(13). En la tercera fase llamada modulación participan 
fibras periféricas y vías descendentes que alivian el dolor 
mediante la liberación de endorfinas (13). En la cuarta 
fase, el tálamo recibe las señales e inicia el proceso de 
interpretación para posteriormente transmitirlas a la 
corteza cerebral; a esta fase se le conoce como percepción 
(13). 
En el dolor crónico, el término sensibilización central 
indica que las neuronas de la médula espinal se vuelven 
hiperexcitables con el tiempo después de una lesión 
(14). La sensibilización central puede mantenerse con 
o sin estímulos periféricos continuos, como resultado 
de cambios químicos, estructurales y funcionales en el 
sistema nervioso central que conducen en última instancia 
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a un estado persistente y aumentado de reactividad 
neuronal (15). En este estado fisiopatológico, el sistema 
nervioso central está hiperexcitado incluso en ausencia de 
estímulos sensoriales (15). Esta amplificación a menudo 
conduce a dolor crónico, generalizado y migratorio, 
fatiga crónica, hiperreactividad sensorial y muchos otros 
síntomas (15). 
Por lo tanto, los pacientes con sensibilización central 
pueden percibir dolor de estímulos normalmente no 
dolorosos (alodinia) y experimentar mayor dolor de 
estímulos dolorosos (hiperalgesia) (15). Las neuronas 
afectadas pueden tener actividad autónoma espontánea, 
umbrales más bajos para la activación o el dolor y campos 
receptivos más amplios (15). 

Componentes del sistema endocannabinoide
Principales endocannabinoides
El sistema endocannabinoide (SEC) modula funciones 
fisiológicas críticas como el dolor, la saciedad, el miedo, la 
memoria y la inflamación (16). Los principales objetivos de 
este incluyen el cerebro, la médula espinal, los adipocitos, 
los hepatocitos, las células endoteliales y el sistema 
inmunológico (16). 
El SEC está integrado por moléculas lipídicas bioactivas 
denominadas endocannabinoides (o cannabinoides 

endógenos), las enzimas responsables de su biosíntesis 
y degradación, y los receptores endocannabinoides 
que impulsan su señalización descendente 
constituyen esencialmente el SEC (17). Los principales 
endocannabinoides son: 1. La N-araquidoniletanolamina 
(AEA) o anandamida [que fue el primer endocannabinoide 
descubierto a partir de extractos de cerebro porcino], 2. 
El 2-araquidonilglicerol (2-AG) [aislado por primera vez 
del intestino canino y está presente en una concentración 
170 veces mayor que la anandamida en el lisado cerebral] 
y 3. Otros como el éter de noladina, virodamina y la 
N-araquidonoil dopamina (18) (Figura 1).

Enzimas generadoras de endocannabinoides
Los endocannabinoides se sintetizan a partir de 
precursores de membrana en respuesta a estímulos 
(19). Existen diferentes vías para la biosíntesis de AEA, 
y la N-acil-fosfatidiletanolamina (NAPE) actúa como 
precursora de todas ellas (19). La vía de la fosfolipasa D 
(NAPE-PLD) consiste en una enzima que actúa sobre NAPE 
para producir AEA y ácido fosfatídico (20). NAPE-PLD es 
un miembro de la familia de hidrolasas β-lactamasas, 
que es estimulada por el calcio y altamente expresada 
en el cerebro, bazo, riñón, hígado, pulmón y corazón (20) 
(Figura 1). 
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La biosíntesis de 2-AG implica la hidrolización del 
fosfolípido de membrana 1-estearoil-2-araquidonoil-sn-
glicerol seguida de una escisión adicional del producto 
1,2-diacilglicerol por la diacilglicerol lipasa (DAGL) para 
producir 2-AG (20). Por otro lado, la amida hidrolasa de 
ácidos grasos (FAAH) es una enzima de membrana que se 
encarga de hidrolizar la AEA y los lípidos de señalización 
amidados (21)[Figura 1]. 

Receptores del sistema endocannabinoide
Existen varios receptores del sistema endocannabinoide 
que incluyen el receptor cannabinoide 1 (CB1), el receptor 
cannabinoide 2 (CB2), el receptor huérfano acoplado 
a proteínas G 55 (GRP55), el receptor de potencial 
transitorio vanilloide 1 (TRPV1) y receptores activados por 
proliferadores de peroxisomas (PPARs) que son receptores 
acoplados a la proteína G que utilizan proteínas Gi/o para 
transmitir la señal intracelular (22). Estos receptores 
inhiben la adenilato ciclasa y ciertos canales de calcio 
sensibles al voltaje, estimulan las proteínas quinasas 
activadas por mitógenos (MAP quinasas) y los canales de 
potasio rectificadores internos (GIRK), y reclutan beta-
arrestinas, entre otras acciones (22). Los receptores CB1 
están enriquecidos en el sistema nervioso, pero también 
en el hígado, tejido adiposo, piel, etc. (23). En las neuronas 
adultas del SNC, el CB1 es más abundante (Figura 1).

Participación del sistema endocannabinoide 
en el dolor y en el dolor crónico
Los endocannabinoides endógenos, y los exógenos como 
el THC y el cannabidiol (CBD), son ingredientes activos del 
cannabis que se ha encontrado modulan el dolor (24). 
Estos compuestos actúan para disminuir la nocicepción 
y la frecuencia de los síntomas a través del sistema 
endocannabinoide (24).
La unión de los endocannabinoides a los receptores 
CB1 y CB2 produce un efecto inhibidor neto sobre la 
actividad celular a través de varios mecanismos, incluida 
la inhibición de la formación de AMPc mediada por la 
adenilil ciclasa y la modulación de los canales de potasio y 
calcio; ello reduce la transmisión de señales de dolor (25). 
Por otro lado, los endocannabinoides actúan en las células 
inmunes suprimiendo la liberación de citocinas proinflamatorias 
y reduciendo el dolor inflamatorio (26). Los endocannabinoides 
también interactúan con otros receptores, como el receptor 
de potencial transitorio vanilloide 1 (TRPV1), que influye en la 
percepción del dolor (26).

Se ha identificado una desregulación del SEC en 
condiciones como la fibromialgia, el dolor neuropático, 
la migraña y enfermedades inflamatorias (27). Se ha 
establecido que el dolor crónico, al menos en parte, surge 
de deficiencias en los niveles de endocannabinoides, lo 
que conduce a una regulación deficiente del dolor (28). En 
el dolor crónico, la microglia y los astrocitos son clave en 
el desarrollo y mantenimiento del dolor; la microglía es la 
primera en activarse tras una lesión nerviosa o inflamación 
y como resultado libera factores como TNF-α e IL-1β, 
que activan a los astrocitos perpetuando la respuesta 
inflamatoria y conduciendo a dolor crónico(29). Por el 
contrario, la activación de CB2 reduce la activación glial y 
la neuroinflamación mediante reducción de la liberación 
de glutamato y citocinas proinflamatorias como TNF-α, IL-
1β e IL-6(30). 

Palmitoiletanolamida (PEA) para dolor crónico
La N-palmitoiletanolamina (PEA), es un análogo corto 
y completamente saturado de la anandamida (31). 
También se conoce como lípido bioactivo del “sistema 
endocannabinoide extendido” (31). Este compuesto es un 
miembro de las N-aciletanolaminas, que se encuentran 
en la mayoría de los tejidos de los mamíferos (32). La PEA 
se acumula durante la inflamación y se ha demostrado 
que tiene una serie de efectos antiinflamatorios, incluidos 
efectos benéficos en modelos animales clínicamente 
relevantes de dolor inflamatorio (32). 
En humanos, la biosíntesis de PEA ocurre a través de la 
hidrólisis de su precursor fosfolípido directo, N-palmitoil-
fosfatidil-etanolamina, por la acción de la NAPE-PLD, 
muy similar a la síntesis de AEA (33). Pero la PEA también 
puede obtener a partir de la leche, huevo, frijol, jitomate, 
maíz, soya, cacahuate y alimentos similares (33).  El 
aislamiento de la PEA se realiza como cualquier otro 
lípido, mediante extracción con solventes orgánicos 
como hexano, fraccionamiento mediante cromatografías 
y purificación (34). La síntesis química parte de ácido 
palmítico y etanolamina en donde se debe formar un 
enlace amida entre el grupo carboxilo del ácido palmítico 
y el grupo amina de la etanolamina (35). Esto se logra a 
través de reacciones de condensación o amidación con 
subsecuente purificación mediante recristalización o 
cromatografía (36).
La PEA se produce como una respuesta protectora a lesiones, 
inflamación y dolor (37). Sin embargo, cuando el dolor es 
prolongado, puede desarrollarse un “agotamiento” de la 

Anestesia en México 2026; Volumen 38 (1) : 30-39 enero-abril

https://doi.org/10.64221/aem-38-1-2026-005



34

PEA (37), en consecuencia, en condiciones inflamatorias 
crónicas se presentan niveles más bajos de PEA (38), por 
lo que la administración exógena puede ayudar a reponer 
los niveles de PEA endógena, restaurando sus efectos 
protectores, antiinflamatorios y analgésicos (38). 
La PEA actúa directamente sobre los receptores PPAR-α 
y GPR55 e indirectamente sobre los receptores CB1, CB2 
y TRPV (39). ​​ Suprime la inflamación al regular a la baja 
mediadores como las enzimas ciclooxigenasas, citocinas 
proinflamatorias (TNF-α, IL-1β e IL-6) e inhibe la activación 
de la microglía, los astrocitos y la liberación de glutamato 
que participan en la fisiopatología del dolor crónico (39) 
(Figura 2). 

Resultados de ensayos clínicos del uso 
de Palmitoiletanolamida (PEA) para el 
tratamiento de dolor crónico 
Encontramos durante la revisión de literatura 16 reportes 
que evaluaron la efectividad del uso de PEA para el 
tratamiento de dolor crónico; algunos cuasiexperimentales 
(con solo un grupo, en el cual se realizó una evaluación 
antes y otra posterior al tratamiento). Otros fueron 
ensayos clínicos que compararon la efectividad del uso 
de PEA solo o combinado versus placebo o versus otros 
tratamientos analgésicos. 

Estudios cuasiexperimentales (un grupo 
con evaluaciones antes y después)
Dos estudios evaluaron la eficacia de la PEA como 
tratamiento único para dolor crónico, sin grupo de 
comparación. Lo Monte et al. (2013) administraron un 
tratamiento combinado de PEA 400 mg combinado 
con polidatina 40 mg durante 90 días consecutivos en 
pacientes con endometriosis, encontrando una reducción 
significativa de la dismenorrea y la dispareunia (40). Caruso 
et al. (2015) administraron un tratamiento combinado 
de 300 mg de PEA y 300 mg de ácido lipoico dos veces al 
día a pacientes con endometriosis observando reducción 
significativa del dolor y mejoría la calidad de vida a los 6 y 
9 meses de tratamiento, sin presencia de efectos adversos 
(41). Por lo que, la evidencia cuasiexperimental indica que 
el PEA combinado es efectivo.  

Estudios clínicos controlados aleatorizados con PEA sola
Ocho ensayos clínicos aleatorizados compararon la 
PEA versus placebo o tratamiento analgésico estándar. 
Gatti y cols. et al. (2012) administraron PEA 600 mg dos 

veces al día durante 3 semanas seguidas de 600 mg 
en dosis diaria única durante 4 semanas; o PEA en las 
mismas dosis adicionado a terapias analgésicas estándar 
[como anticonvulsivantes y opioides] en pacientes con 
dolor crónico de diversas etiologías [radiculopatía, 
osteoartrosis, herpes zoster, neuropatía diabética y 
oncológico]. Encontraron que, la PEA administrada sola 
o en combinación con terapias estándar fueron efectivas 
para reducir significativamente el dolor desde 6.4 hasta 
2.5 puntos en ambos grupos. Importantemente, la PEA 
sola fue igual de efectiva que combinada con terapias 
estándar (42).  
Marini et al. (2012) compararon 300 mg de PEA en la 
mañana más 600 mg en las noches por siete días; y 
posteriormente 300 mg cada 12 horas por otros siete días; 
versus 600 mg de ibuprofeno en pacientes con artrosis 
de la articulación temporomandibular. Encontraron 
una disminución del dolor a las 2 semanas en ambos 
grupos, pero la reducción fue significativamente mayor 
con PEA (43). Germini et al. (2017) compararon PEA 600 
mg cada 12 horas con placebo dos veces al día por dos 
semanas para tratamiento de dolor crónico en pacientes 
geriátricos; encontraron una reducción leve pero 
estadísticamente significativa en pacientes que recibieron 
PEA (44). Faig-Martí et al. (2017) administraron PEA 300 
mg cada 12 horas durante 60 días versus placebo cada 
12 horas en pacientes con síndrome de túnel carpiano. 
No encontraron diferencias significativas en dolor, pero si 
una disminución de la gravedad de los síntomas y mejoría 
funcional evaluados con el Cuestionario de Boston (45). 
Ottaviani et al. (2019) compararon PEA 600 mg cada 12 
hora versus placebo dos veces al día durante 60 días en 
pacientes con síndrome de boca ardiente [caracterizado 
por dolor neuropático crónico] encontrando una reducción 
significativa de los síntomas en el grupo PEA comparado 
con el placebo (46). Pickering et al. (2022) compararon 
600 mg de PEA diariamente, durante ocho semanas versus 
placebo en pacientes diabéticos con neuropatía periférica 
(ND) encontrando una reducción significativa del dolor 
neuropático evaluado con escalas específicas para ND y 
para cualquier tipo de dolor neuropática; esto acompañado 
de reducción de inflamación y mejoría del estado de ánimo 
y el sueño (47). Steels et al. (2019) compararon 300 mg de 
PEA diarios versus 600 mg de PEA diarios versus placebo 
durante ocho semanas en pacientes con osteoartritis de 
rodilla. Ambas dosis de PEA redujeron significativamente 
el dolor, la rigidez, síntomas de ansiedad y mejoraron la 
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funcionalidad; además, el medicamento fue bien tolerado 
(48). Por su parte, Andresen et al. (2016) compararon 600 
mg de PEA ultramicronizada cada 12 horas versus placebo 
para dolor neuropático relacionado con lesión de médula 
espinal; aunque no observaron diferencia significativa en 
la intensidad del dolor entre grupos y no hubo eventos 
adversos relacionados con el tratamiento (49). 

Estudios clínicos aleatorizados 
con tratamiento combinado
Seis ensayos clínicos controlados compararon la PEA más 
otro tratamiento versus placebo. Cobellis et al. (2011) 
compararon PEA 400 mg más transpolidatina 40 mg cada 
12 horas por tres meses versus placebo versus celecoxib 
200 mg cada 24 horas por siete días en pacientes con 
endometriosis. La combinación de PEA más transpolidatina 
fue más efectiva que el placebo, pero el celecoxib fue más 
efectivo que la combinación(50).  Giammusso et al. (2017) 
compararon 300 mg de PEA más ácido alfa-lipoico 300 
mg versus Serenoa Repens 320 mg durante 12 semanas 
en pacientes con prostatitis crónica o síndrome de dolor 
pélvico crónico; encontraron que el tratamiento con 
PEA redujo los síntomas prostáticos, el dolor y mejoró 
la calidad de vida en comparación con Serenoa Repen 
(51). Murina et al. (2013) administraron la combinación 
de PEA 400 mg más transpolidatina 40 mg cada 12 horas 
durante 60 días y la compararon con placebo más TENS 
(Estimulación Nerviosa Eléctrica Transcutánea) en mujeres 
con vestibulodinia. Encontraron que tanto la TENS como 
la combinación de PEA más transpolidatina redujeron la 
dispareunia de manera similar, pero la adición de PEA + 
transpolidatina al TENS ofreció un valor agregado para el 
tratamiento de vestibulodinia de reciente diagnóstico y 
en recaídas (52). Tartaglia et al. (2015) compararon PEA 
400 mg más transpolidatina 40 mg versus placebo para el 
tratamiento de la dismenorrea primaria. Reportaron una 
mejoría del dolor pélvico significativo en el 98.18 % de las 
pacientes con tratamiento versus 56.36 % de las tratadas 
con placebo (53). Orefice, et al. (2016) compararon un 
tratamiento de PEA + IFN-β1 versus placebo más IFN-β1 
para el tratamiento de eritema y dolor de origen central 
por esclerosis múltiple; encontrando que la PEA indujo 
una reducción de dolor sin reducción del eritema (54). 
Finalmente, Cremon et al. (2017) combinaron la PEA más 
polidatina 200 mg/20 mg cada 12 horas y la compararon 
con placebo durante 12 semanas en pacientes con 
síndrome del intestino irritable, logrando una reducción 

significativa de dolor abdominal con PEA más polidatina 
(55) (Figura 2). En cuanto a eventos adversos, no se 
reportaron eventos adversos con la administración de 
PEA en ninguno de los estudios evaluados. Por lo que, la 
PEA administrada por vía oral es segura. 
Por tanto, la evidencia encontrada sobre la eficacia de PEA 
para el dolor crónico muestra resultados prometedores. 
Los estudios cuasiexperimentales demuestran que la PEA 
es eficaz para el tratamiento de dolor en endometriosis 
y mejora la calidad de vida, sin efectos adversos. En los 
ensayos clínicos en que se evaluó la eficacia de PEA sola 
se demostraron resultados positivos en condiciones que 
cursan con dolor crónico de múltiples etiologías. Entre 
otros resultados, se han encontrado efectos similares 
a terapias analgésicas estándar, efectos superiores a 
ibuprofeno en artrosis temporomandibular y reducciones 
significativas de dolor crónico geriátrico, síndrome de boca 
ardiente, neuropatía diabética y osteoartritis de rodilla. 
La dosis efectiva en estas condiciones oscila entre 300 
mg y 600 mg cada 12 horas. Sin embargo, los resultados 
fueron mixtos o neutros en síndrome del túnel carpiano 
(donde mostró mejoría funcional pero no del dolor) y sin 
respuesta en el dolor neuropático por lesión medular. 
Por otro lado, estudios clínicos con PEA combinada 
también mostraron resultados positivos en prostatitis 
crónica/dolor pélvico, vulvodinia (en combinación con 
TENS), dismenorrea primaria, síndrome del intestino 
irritable y dolor de origen central por esclerosis múltiple 
y endometriosis. La dosis efectiva es de 300-600 mg/día, 
con duraciones de tratamiento de entre dos y 12 semanas. 
Por tanto, la evidencia sugiere mayor efectividad de la PEA 
combinada en dolor neuropático, musculoesquelético y 
pélvico/ginecológico. Además, es evidente que el perfil 
de seguridad de la PEA es favorable, siendo generalmente 
bien tolerado y con escasos efectos adversos reportados. 
La PEA demuestra ser eficaz tanto en monoterapia como 
en combinación para el tratamiento de dolor crónico, 
representando una alternativa viable a tratamientos 
convencionales, especialmente en poblaciones que 
requieren opciones seguras como ancianos o pacientes 
con comorbilidades (Figura 2).

Conclusión
La PEA es una alternativa terapéutica eficaz y segura para 
el tratamiento del dolor crónico, tanto en monoterapia 
como en combinación. Su eficacia es particularmente 
notable en dolor neuropático, musculoesquelético y 
pélvico/ginecológico. Representa una opción viable 
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Figura 2: Origen, síntesis, receptores y efectos de PEA en dolor crónico.

Fuente: Elaboración propia.

especialmente en poblaciones que requieren opciones 
seguras como ancianos o pacientes con comorbilidades. 
Conflicto de interés. Ninguno que declarar. 
Financiamiento. Ninguna fuente de financiamiento.

Tabla 1. Estudios que reportan el uso de PEA para el 
manejo de dolor crónico

Condición Estudio Efecto

Neuropatía

Pickering, 
2022

Germini, 
2017

Faig-Martí, 
2017

Reducción significativa 
de dolor neuropático 
periférico en diabetes

Pequeño efecto 
significativo en algunos 
pacientes de edad 
avanzada

Mejoría en la escala de 
severidad y función del 
túnel carpiano

Osteoartritis
Steels, 2019

Marini, 2012

Disminución de dolor y 
rigidez en OA de rodilla 
con 300 y 600 mg/día de 
PEA

Mayor reducción de dolor 
con PEA vs ibuprofeno en 
OA de ATM

Endometriosis

Cobellis, 
2011

Lo Monte, 
2013

Caruso, 2015

Tartaglia, 
2015

Mayor reducción de 
dismenorrea y dispareunia 
que placebo

Disminución de 
dismenorrea y dispareunia

Reducción de dolor a 6 y 
9 meses y de la calidad de 
vida

Mejoría de dolor en 
98.18% de los casos vs 
56.36% con placebo

ATM: articulación temporo-mandibular; OA: osteoartrosis; PEA: 
palmitoiletanolamida
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