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RESUMEN

Introduccién: El manejo adecuado del dolor postquirdrgico es en la actualidad un desafio para los reumat6logos, traumatélogos,
anestesistas, cirujanos e investigadores de varias especialidades. Las rutas alternas de administracion de opioides son un campo
novedoso en el tratamiento del dolor postquirdrgico.

Objetivo: Reflexionar sobre las bases cientificas de la administracion intraarticular de los analgésicos opioides y su eficacia en el post
operatorio.

Desarrollo:Aunque aln se esté lejos de contar con un método analgésico ideal, el manejo racional de las vias alternas ha mostrado
superioridad cuando se les compara con el tratamiento analgésico tradicional. La ruta intraarticular ha sido incorporada recientemente
en el control del dolor postoperatorio, en especial de las articulaciones del hombro y la rodilla.

Conclusiones: La eficacia de la administracion de opioides intraarticular, para el control del dolor postoperatorio, ha sido demostrada
internacionalmente, pues su aplicacion periféricamente estd respaldada cientificamente como via que puede producir analgesia
significativa en humanos.
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ABSTRACT

Introduction: The management of post-surgical pain is at the present time a challenge for anesthetists, surgeons and investigators of
several specialties. The alternative routes of administration of opioids are an innovative field in post-surgical pain management.
Objective: To reflect on the scientific bases of intra-articular administration of opioid analgesics and its post-surgical efficacy.
Development: Although still it’s been far from identifying an ideal analgesic method, the rational handling of alternative routes of
administration has evidenced superiority when it is compared with the traditional analgesic treatment. The intra-articular route has
been incorporated recently in the control of the postoperative pain, especially in shoulder and the knee surgery.

Findings: The efficacy of the administration of opioids intra-articular for postoperative pain control has been demonstrated
internationally, since its intra-articular application is scientifically proven to be produce significant analgesic effects in humans.

Keywords:scientifically supported, intra-articular administration of opioid analgesics, post-surgical.

INTRODUCCION

Intentar calmar el dolor ha sido una de las blsquedas mas
constantes en el ser humano. Los productos derivados de la
amapola (Papaversomniferum), siendo el més conocido el opio,
se han empleado desde tiempos remotos.

El dolor se define como una experiencia sensorial 0 emocional
desagradable, relacionada con una lesion real o potencial de
los tejidos, o descrita en términos de tal dafio. La etiologia del
dolor suele ser el dafio tisular, este, desencadena impulsos
nerviosos aferentes a partir de las terminaciones nerviosas libres,
lo que provoca la intervencion de mediadores quimicos y la
liberacion de sustancias endogenas. Los impulsos nociceptivos
llegan al asta posterior de la médula espinal. La sefial viaja en
sentido ascendente por los fasciculos neoespinotaldmicos y
paleoespinotaldmico hasta la formacién reticular en el tallo
encefélico, desde donde las vias ascendentes multisinapticas
pasan al nacleo posterolateral del tdlamo, y de ahi a la
corteza, proceso que culmina en la percepcién del dolor.

El dolor esta presente en un grado variable en todo paciente que
es intervenido quirdrgicamente.>® Se ha demostrado que hasta
5% de los pacientes sometidos a cirugia padece dolor intenso en
las primeras 24 horas. Existe consenso entre varios autores en
cuanto a que el manejo adecuado del dolor postquirdrgico es en
la actualidad un desafio para los reumatologos, traumatélogos,
anestesistas, cirujanos e investigadores de varias especialidades,
quienes sugieren con periodicidad protocolos de manejo basados
en la evidencia cientifica.””’

Entre los principales medicamentos que forman el arsenal contra
el dolor destacan: opiaceos, antinflamatorios no esteroideos
(AINE) y los farmacos coadyuvantes. Las cirugias de minimo
acceso y, en menor grado, abiertas en las que estan involucradas

las articulaciones son cada dia mas comunes. De forma general
se coincide en que el uso racional de analgésicos opioides evita
el dolor postoperatorio.®*? De ahi que el objetivo de este articulo
sea reflexionar sobre las bases cientificas de la administracion
intrarticular de analgésicos opioides y su eficacia en el post
operatorio.

DESARROLLO
Bases cientificas del efecto analgésico de los analgésicos
opioides

Los opioides son compuestos naturales o sintéticos que se fijan a
receptores especificos en el sistema nervioso central y producen
analgesia. Opioide es una sustancia derivada o no del opio, que
actua sobre los receptores opioides.

Los analgésicos opioides se pueden clasificar utilizando
diferentes criterios.™

1. Origen: naturales, sintéticos, semisintéticos.

2. Estructuraquimica:fenantrenos, fenilpiperidinas,
benzomorfanos, morfinanos

3. Intensidad de dolor que pueden suprimir: débiles,
potentes

4. Duracion de accidn: corta, ultracorta, retardada

5. Tipo de interaccion con el receptor; afinidad por los
receptores y eficacia (agonistas, antagonistas, agonistas
parciales, agonistas-antagonistas)

El efecto analgésico de este grupo de medicamentos se produce a
través de su accion sobre el sistema opioide endogeno (SOE), el
sistema donde se encuentran los receptores diana, que pueden
encontrarse en el nervioso central asi como en otros 6rganos.
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Existen tres tipos de receptores opioides: Mu (n), Kappa (k) y
Delta (0). Los mas numerosos son los Mu, que producen
analgesia supraespinal, euforia, depresion respiratoria 'y
dependencia fisica.

Los kappa son responsables de la analgesia espinal, miosis,
disforia, y sedacién. Los Delta participan de la analgesia y
depresion respiratoria.

Al respecto puede agregarse que la afinidad es la propiedad que
tiene el farmaco para unirse al receptor, y la actividad intrinseca
es su capacidad para activarlo. De acuerdo con este mecanismo
de accion los farmacos opioides pueden clasificarse de la
siguiente manera.***

e Agonistas puros: son aquellos que poseen un mayor
perfil analgésico e interaccionan exclusivamente con los
receptores Mu.

e Agonistas parciales: su actividad intrinseca es sélo
parcial sobre los receptores Mu.

e Agonistas-antagonistas: son farmacos agonistas totales
kappa y agonistas parciales o antagonistas Mu.

e Antagonistas: farmacos con afinidad pero sin actividad
intrinseca, se fijan al receptor mu y desplazan al
opioide, revirtiendo su efecto.

Este grupo de farmacos constituye la herramienta mas potente
disponible en la actualidad para el tratamiento del dolor. De
todos los analgésicos son éstos los que presentan un intervalo de
eficacia mas amplio, proporcionando el método mas seguro para
conseguir un alivio rdpido del dolor de intensidad moderada-
severa.

De manera que los analgésicos opiaceos son muy Utiles en el
tratamiento del dolor posquirurgico, y del dolor crénico, incluido
el canceroso. Son infrautilizados frecuentemente, generando un
dolor y un sufrimiento innecesarios; esto se debe a que las dosis
requeridas se subestiman, la duracion de la accion y el riesgo de
efectos secundarios se sobre valoran y el personal médico suele
tener una preocupacion injustificada por el desarrollo de
adiccion, practicamente inexistente en el uso postoperatorio. Sin

embargo, numerosas experiencias clinicas debidamente
documentadas ha demostrado que esos temores son
infundados.*”*

Es importante resefiar que existen diferentes vias de
administracion de opioides. Como norma general la via y modo
de administracion ha de ser la menos invasiva y segura.

La administracion oral (morfina, codeina) tiene un inicio lento y
una biodisponibilidad disminuida (50 % a 80 %) a causa del
metabolismo en el “primer paso” hepatico. La via rectal
(morfina, oxicodona) se caracteriza por una absorcién tardia e
irregular, pero que evita en parte el metabolismo hepatico. La
absorcion sublingual (buprenorfina) es efectiva con farmacos
lipofilicos, mientras que el fentanilo oral transmucoso se absorbe
rapidamente con una biodisponibilidad del 50 %; sin embargo
los opioides intranasales (sufentanilo, butorfanol) parecen ser
equipotentes con respecto a su administracion parenteral. La via
inhalatoria (fentanilo) posee un réapido inicio y eliminacién
pulmonar, pero su biodisponibilidad es baja (10 % a 20 %); la
duracién de accién se puede incrementar con la encapsulacion.
La administracion de fentanilotransdérmico permite una
liberacion controlada y regular, siempre que existan una
temperatura de la piel y un flujo sanguineo estables La
concentracion maxima se alcanza entre las 12 y 14 horas; y la
vida media de eliminacion es entre 14 a 25 horas. Este sistema es
atil en el tratamiento del dolor cronico, siendo su uso
controvertido para el dolor agudo postoperatorio.

La utilizacién de vias parenterales (intravenosa, intramuscular,
subcutanea) son las mas adecuadas cuando se desea un rapido
inicio de accion o cuando se precisan dosis elevadas.

En cuanto al método de administracion se pueden realizar en
bolos repetidos y/o en perfusion continua, no recomendandose la
administracion a demanda. La via espinal (epidural,
subaracnoidea) actualmente se utiliza de forma habitual tanto en
el tratamiento del dolor agudo como crdnico; con estas vias los
opioides lipofilicos tienen una latencia de accion corta, una
duracién breve y alcanzan unas concentraciones plasmaticas
similares a las obtenidas por via intravenosa.

Por el contrario, morfina y otros opioides hidrofilicos tienen un
inicio de accion lento y una duracién prolongada. Con ambos
tipos de opioides la incidencia de depresién respiratoria es
similar. Con respecto a la administracion intrarticular y
peritroncular los efectos analgésicos son controvertidos, ya que
solo aparecen en presencia de inflamacion y ademas parecen ser
de escasa magnitud.?

La via intraarticular como ruta alterna de administracion de
los analgésicos opioides y su eficacia en el post operatorio

El concepto de "Via o Ruta Alterna" se refiere a la
administracion de analgésicos opioides y algunos adyuvantes por
vias diferentes a la oral, la intramuscular y la intravenosa que
han sido denominadas como las formas tradicionales de
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aplicacion de drogas. Las rutas alternas que se utilizan con el
proposito de prevenir o tratar el dolor postquirdrgico son las vias
trandérmica, la subcutanea, la tranmucosa y un grupo de
alternativas denominado analgesia regional opioide (ARO) que
engloba las rutas espinales, la intrarticular y la perineural.

En este sentido, las rutas alternas de administracion de opioides
son un campo novedoso en el tratamiento del dolor
postquirargico. La idea primordial al utilizar una ruta no
tradicional es combinar los diversos factores de una ruta alterna
dada con un opioide con determinadas caracteristicas
fisicoquimicas y obtener analgesia de mejor calidad con un
minimo tolerable de efectos secundarios.

Aunque aln se esta lejos de contar con un método analgésico
ideal, el manejo racional de las vias alternas ha mostrado
superioridad cuando se les compara con el tratamiento
analgésico tradicional. La combinacion de formas de manejo
mezclando las vias tradicionales con las rutas alternas es otra
forma interesante en la prevencion y tratamiento del dolor
postoperatorio.

Estas noveles rutas de analgesia estdn fundamentadas en
evidencias acumuladas que sugieren que los opioides
administrados periféricamente pueden producir analgesia
poderosa en los tejidos inflamados dada la existencia de
nociceptores en los tejidos periféricos y la interaccion que los
ligandos enddgenos y exodgenos tienen con ellos, segln los
resultados clinicos finales del descubrimiento de los receptores
opioides por Goldstein en 1971.%

Para comprender por qué es posible la aplicacién efectiva de
opioides exdgenos en los sitios anatdmicos donde estos
receptores se localizan debe conocerse que, como se menciona
anteriormente, sus efectos analgésicos son debidos a la
activacion del sistema opioide end6geno, el cual es el principal
mecanismo inhibitorio que modula de forma fisiologica la
transmision nociceptiva en mamiferos.

El SOE es un sistema neuroquimico compuesto por receptores
(receptores opioides) y sustancias transmisoras (péptidos
opioides enddgenos), los cuales estan ampliamente distribuidos
en el sistema nervioso central y periférico, y se encuentran en
estrecha relacion con las vias sensoriales que conducen la
informacion nociceptiva.

Este sistema se encuentra también en localizaciones no-neurales
como tejidos de reproduccion, células cromafines y sistema
inmune, en donde su accion fisiolégica es escasamente
conocida.??

Luego, existen cuatro érganos diana en los cuales los opioides
gjercen su accion analgésica; el cerebro, la médula espinal, los
nervios periféricos y las terminaciones nerviosas.

La administracion de opioides en forma directa o en la vecindad
de estos érganos blancos produce analgesia. En el caso especial
del dolor postquirtrgico las rutas de ARO que se utilizan con
mayor frecuencia son la espinal y la intrarticular.?®

Otro concepto que facilita la comprension de este fendmeno es la
nocicepciéon, la  cual comprende cuatro  procesos
neurofisiolégicos que incluyen:

a) Transduccion: El estimulo nocivo es convertido en
actividad eléctrica nivel de las terminaciones nerviosas
sensoriales de los receptores especificos.

b) Transmisién: Propagacion del impulso a través del
sistema nervioso.

¢) Modulacién: La transmisidn nociceptiva es modificada
a través de diversas influencias neurales, a distintos
niveles del neurogje.

d) Percepcion: Proceso por el que los tres anteriores
interactdan con la psique del individuo, para crear la
experiencia emocional y como tal, subjetiva que se
percibe como dolor.?*

Es de destacar que la ruta intraarticular ha sido incorporada
recientemente en el control del dolor postoperatorio, en especial
de las articulaciones del hombro y la rodilla con resultados
variables. Internacionalmente ha sido demostrado que los
opioides aplicados periféricamente puede producir analgesia
significativa en humanos.

Diversos estudios e investigaciones aportan evidencias en este
sentido. En el Ecuador se realizan estudios dirigidos a medir la
efectividad de diversas vias de administracion de farmacos
opioides.

En Cuba se han realizado estudios con resultados alentadores
sobre el uso de los opioides por via intrarticular en el control del
dolor postoperatorio. Kehlet H y cols confirman los efectos de la
analgesia periférica intrarticular con morfina.

Essving P y cols encontraron que los pacientes con anestesia
local y morfina intrarticular requirieron menos analgésicos de
rescate que los del grupo control concluyendo que la analgesia
postoperatoria con morfina intrarticular fue de mejor calidad en
los casos tratados con anestesia local.?*%,

Arti H y cols encontraron una reduccion significativa de los
analgésicos de rescate y analgesia postoperatoria durante 3 a 6

Bases cientificas de la administracion intraarticular de analgésicos opioides y su eficacia en el post operatorio

382



Revista Cubana de Reumatologia

ISSN: 1817-5996

Vol XVI, No 3, Suppl 1, Nov-Dic; 2014:379-384

horas después de 0.5 -1.0 mg de morfina intrarticular. Otros
autores han evidenciado que la morfina por esta ruta produce
analgesia de inicio lento con duracién prolongada.?>*

CONSIDERACIONES FINALES

El manejo adecuado del dolor postquirdrgico es en la actualidad
un desafio para los reumatélogos, traumatdlogos, anestesistas,
cirujanos e investigadores de varias especialidades.

Los efectos analgésicos de los opioides son debidos a la
activacion del sistema opioide end6geno, el cual es el principal
mecanismo inhibitorio que modula de forma fisiologica la
transmision nociceptiva.

La eficacia de la administracion de opioides intrarticular, para el
control del dolor postoperatorio ha sido demostrada
internacionalmente, pues su aplicacion periféricamente esta
respaldada cientificamente como via que puede producir
analgesia significativa en humanos.
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