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Resumen

Actualm ente existe  una intensa prescr ipción de o pio ides  para  el  m anejo  de tod o tipo de d olo r  a  n ivel 
cl ín ico ,  razón po r  la  cual  es  im po r tante co nsiderar  los  posibles  daños  der ivad os  de esta  actividad , 
tales  co m o to lerancia ,  adicción ,  dependencia  y  so bred osis .  La  m edicación de o piáceos  o  sus  der ivad os 
de m anera i r racio nal  para  el  m anejo  del  d olo r  agud o o  crónico puede ser  la  puer ta  de entrada a  las 
d rogodependencias .  M uch os  adictos  a  o piáceos  info r m aro n haber  estad o expuestos  po r  pr im era vez a 
los  o pio ides  a  través de una prescr ipción médica para  el  tratam iento del  d olo r.  Po r  ello ,  es  im po r tante 
evaluar  po r  par te  de los  profesio nales  de la  salud el  uso  a  largo plazo de estos  m edicam entos  para  el 
m anejo  del  d olo r,  po rq ue estudios  han evidenciad o una relación entre  el  uso  cl ín ico  y  la  dependencia  de 
estos ,  so bre tod o en ad olescentes  y  ad ultos  jóvenes  sin  exper iencia  en  o piáceos  q ue fuero n so m etid os 
a  procedim ientos  q uirú rgicos  y  dentales .

Pa la br as  c laves:  d o lo r ;  alcalo ides  o piáceos;  analgesia;  adicción a  o pio ides;  m o r f ina .
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Abstract

Cur rently,  o pio ids  fo r  m anaging  all  types  of  pain  are  increasingly  prescr ibed at  the cl in ical  level ,  which 
is  why it  is  im po r tant  to  co nsider  the potential  har ms der ived fro m th is  practice,  such as  to lerance, 
addictio n ,  dependence,  and overd ose.  I r ratio nal  m edicatio n  of  o pio ids  o r  o pio id  der ivatives  fo r  acute 
o r  ch ro nic  pain  m anagem ent  can be the gateway to  d r ug dependence.  M any o pio id  addicts  repo r ted 
f i r st  being  exposed to  o pio ids  after  receiving  a  physician’s  prescr iptio n  fo r  pain  m anagem ent.  Therefo re, 
health  professio nals  need to  evaluate the lo ng-ter m use of  these m edicatio ns  to  m anage pain  because 
studies  have sh own a  relatio nsh ip  between cl in ical  use  and o pio id  dependence,  especially  in  ad olescents 
and yo ung ad ults  wh o had never  received o pio id  therapy and wh o under went  surgical  and dental 
proced ures .

Keywo rds:  Pain;  O piate  alkalo ids;  Analgesia;  O pio id  addictio n;  M o r phine.

Resumo

Atualm ente existe  u m a intensa prescr ição de o pio ides  para  o  m anejo  de tod os  os  tipos  de d o r  em 
nível  cl ín ico ,  po r  isso  é  im po r tante co nsiderar  os  possíveis  danos  deco r rentes  dessa  atividade,  co m o 
to lerância ,  adição ,  dependência  e  overd ose.  A  m edicação de o piáceos  o u seus  der ivad os  de fo r m a 
i r racio nal  para  o  m anejo  da d o r  aguda o u crônica  pode ser  a  po r ta  de entrada para a  adição a  d rogas . 
M uitos  dependentes  de o pio ides  relataram ter  sid o expostos  a  o pio ides  pela  pr im eira  vez po r  m eio 
de u m a receita  médica para  o  tratam ento da d o r.  Po r  esse  m otivo ,  é  im po r tante q ue os  prof issio nais 
de saúde avaliem o uso pro lo ngad o desses  m edicam entos  para  o  m anejo  da d o r,  po is  estud os  têm 
m ostrad o relação entre  o  uso cl ín ico  e  a  dependência  d os  m esm os ,  pr incipalm ente em ad olescentes 
e  ad ultos  jovens  sem exper iência  co m o pio ides  q ue fo ram su b m etid os  a  procedim entos  ci rú rgicos  e 
od o nto lógicos .

Pa lavr as- ch ave:  Do r;  Alcalo ides;  O pio ides;  Analgesia;  Dependência  de o pio ides;  M o r f ina .

INTRODUCCIÓN
El  d olo r  es  pr incipalm ente un  m ecanism o q ue sir ve para  proteger  al  o rganism o y  aparece siem pre 
q ue ha sid o lesionad o cualq uier  tej id o ,  haciend o q ue el  individ uo reaccione eliminand o o  alejánd ose 
del  estím ulo  d olo roso.  Los  recepto res  del  d olo r  q ue se  encuentran en la  piel  y  otros  tej id os  son 
ter minaciones  ner viosas  l ibres  distr ibuidas  en  las  capas  super f iciales  de la  piel ,  así  co m o en algunos 
tej id os  internos  co m o el  per iostio ,  las  paredes  de las  ar ter ias ,  las  super f icies  ar ticulares  y  en  la 
hoz del  cerebro.  La  m ayo r ía  de los  demás tej id os  profund os  no tienen m uchas  ter minaciones 
senso r iales .  El  d olo r  se  puede provocar  con m uchas  clases  de estím ulos ,  co m o m ecánicos ,  tér micos 
y  q uímicos .  Algunas  sustancias  q uímicas  q ue excitan  el  d olo r  son la  bradicin ina ,  la  serotonina ,  la 
h istamina ,  los  iones  de potasio ,  los  ácid os ,  la  aceti lco lina  y  las  enzim as proteolíticas .  Además ,  las 
prostaglandinas  y  la  sustancia  P  aum entan la  sensibi l idad de las  ter minaciones  ner viosas  del  d olo r, 
pero no las  excitan  directam ente (1).

La  intensidad q ue se  necesita  para  q ue una persona reaccione al  d olo r  var ía  eno r m em ente.  Esto  se 
debe en par te  a  la  capacidad del  pro pio  encéfalo  para  supr imir  la  entrada de los  im pulsos  d olo rosos 
al  sistem a ner vioso m ediante la  activación de un sistem a de contro l  o  inh ibición  llam ad o sistem a 
de analgesia ,  fo r m ad o po r  tres  elem entos  im po r tantes:  a)  la  sustancia  gr is  per iacued uctal ,  las  áreas 
per iventr iculares  del  m esencéfalo  y  la  par te  super io r  de la  protuberancia;  b)  el  núcleo m agno del 
rafe,  y  c)  un  co m plejo  inh ibid o r  del  d olo r  situad o en las  astas  poster io res  de la  méd ula .  En  este 
ú ltim o lugar,  los  im pulsos  analgésicos  pueden inter r um pir  el  d olo r  antes  de q ue sea retransmitid o 
al  cerebro.  Existen algunas  sustancias  transmiso ras  q ue inter vienen en el  sistem a de la  analgesia , 
especialm ente las  encefalinas  y  la  serotonina ,  secretadas  po r  los  d os  pr im eros  elem entos  del 
sistem a anter io r m ente m encionad o.  El  sistem a de la  analgesia  puede bloq uear  las  señales  en  su 
pr im er  punto de entrada ,  en  la  méd ula  espinal ,  y  es  pro bable  q ue sea tam bién capaz de inh ibir  la 
transmisión del  d olo r  en  otros  puntos  de las  vías  del  d olo r  (1).
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Carac teríst icas del dolor
El  d olo r  se  caracter iza  po r  una gran var iabi l idad inter individ ual .  Múltiples  var iables  bio lógicas  y 
psicosociales  contr ibuyen a  estas  diferencias ,  incluidas  las  var iables  dem ográf icas ,  los  facto res 
genéticos  y  los  procesos  psicosociales  q ue interactúan entre  sí  de fo r m a co m pleja  para  esculpir  la 
exper iencia  del  d olo r.  Se  ha  descr ito  q ue el  d olo r  var ía  según el  sexo y  el  gr upo étnico  (2).

El  d olo r  se  ha  clasif icad o de var ias  fo r m as ,  atendiend o a  su  d uración ,  patogenia ,  localización , 
curso ,  intensidad y  facto res  pronóstico  de contro l .  Algunos  auto res  lo  clasif ican co m o:  rápid o y 
lento.  El  pr im ero se  siente  en cuestión  de 0, 1  segund os  después de haber  aplicad o el  estím ulo 
co r respondiente,  mientras  q ue el  segund o no em pieza hasta  pasad o un mínim o de 1  segund o y  a 
continuación crece con lentitud a  lo  largo de m uchos  segund os  y  en  ocasiones  hasta  minutos .  El 
d olo r  rápid o tam bién se  descr ibe con otros  no m bres  alternativos ,  co m o intenso ,  punzante,  agudo y 
eléctr ico.  Este  tipo de d olo r  se  siente  cuand o se  clava una aguja  en  la  piel ,  cuand o se  co r ta  con un 
cuchi llo  o  cuand o se  sufre  una q uem ad ura intensa .  El  d olo r  lento  tam bién se  designa con m uchos 
no m bres ,  entre  ellos ,  lento  urente,  so rd o,  pulsáti l ,  nauseoso y  crónico.  Este  tipo de d olo r  suele  i r 
asociad o a  destr ucción tisular.

El  d olo r  tam bién ha sid o clasif icado de acuerd o a  la  d uración en el  tiem po en agud o y  crónico.  El 
d olo r  agud o se  caracter iza  po rq ue tiene un  evento desencadenante,  es  de in icio  repentino ,  tiene 
una d uración l imitada y  tiene el  potencial  de conver tirse  en  una condición patológica .  El  d olo r 
crónico carece de un punto f inal  reconocible  y,  si  está  relacionad o con una enfer m edad o  lesión ,  se 
extiende más allá  del  per iod o esperado para la  curación y  suele  d urar  más de 3  a  6  m eses  (1 ,  3-6).

Po r  otra  par te,  el  d olo r  ha  sid o clasif icad o de acuerd o a  su  patogenia  en  neuro pático ,  nociceptivo 
y  psicógeno.  El  neuro pático  se  prod uce po r  un  estím ulo  directo  del  sistem a ner vioso central  o 
po r  lesión  de vías  ner viosas  per ifér icas .  Se  descr ibe co m o punzante,  q uem ante,  aco m pañad o 
de parestesias  y  disestesias ,  h iperalgesia ,  h iperestesia  y  alodin ia;  un  ejem plo de este  d olo r  es  el 
prod ucid o po r  la  co m presión m ed ular.  Po r  su  par te,  el  nociceptivo es  el  más frecuente y  se  divide en 
so mático  y  visceral .  El  so mático  se  prod uce po r  la  excitación ano r m al  de nociocepto res  so máticos 
super f iciales  o  profund os .  Es  localizad o,  punzante y  se  i r radia  siguiendo trayectos  ner viosos .  El 
visceral  se  prod uce po r  la  excitación ano r m al  de recepto res  viscerales .  Este  d olo r  se  localiza  m al , 
es  continuo y  profund o.  Asimism o,  el  d olo r  visceral  puede i r radiarse  a  zonas  alejadas  del  lugar 
d onde seo r iginó.  Frecuentem ente se  aco m paña de sínto m as neurovegetativos .  Son ejem plos  este 
d olo r  los  de tipo cólico ,  m etástasis  hepáticas  y  cáncer  pancreático.  Sum ad o a  lo  anter io r,  está  el 
d olo r  psicógeno,  en  el  q ue inter viene el  am biente psicosocial  q ue rodea al  individ uo;  en  él ,  es  típico 
la  necesidad de un aum ento constante de las  d osis  de analgésicos  con escasa ef icacia .  En  esa  mism a 
línea ,  de acuerd o a  la  localización el  d olo r,  tam bién se  ha  clasif icad o co m o refer id o ,  q ue es  el  q ue 
se  o r igina  en una víscera ,  pero se  percibe en otra  par te  del  cuer po situada en una zona alejada del 
tej id o q ue lo  o r igina  (3 ,  4).

De acuerd o a  la  intensidad ,  el  d olo r  se  ha  clasif icad o en leve (la  persona puede realizar  las 
actividades  individ uales),  m oderad o (inter f iere  con las  actividades  habituales)  y  severo (inter f iere 
con el  descanso).  La  intensidad del  d olo r  debe ser  par te  de una evaluación integral  y  siem pre debe 
considerarse  dentro  de las  caracter ísticas  individ uales  del  paciente,  incluida la  edad ,  la  función 
cognitiva  y  los  aspectos  psicológicos .  Según el  curso ,  el  d olo r  se  ha  clasif icad o en continuo (persiste 
a  lo  largo del  d ía  y  no desaparece)  e  i r r uptivo (im petuoso y  repentino)  (3 ,  6).

M anejo  del  d olo r :  escala  terapéutica  de la  O rganización M undial  de la  Salud Esta  escala  terapéutica , 
basada pr incipalm ente en la  intensidad del  d olo r,  estable  tres  n iveles  de actuación o  escalones ,  y  la 
progresión en la  subida de los  escalones  depende del  fallo  en  el  tratamiento del  escalón anter io r. 
En  pr im er  lugar,  se  prescr iben los  analgésicos  del  pr im er  escalón .  Si  no  hay m ejo r ía ,  se  pasará a  los 
analgésicos  del  segund o,  co m binados  con los  del  pr im ero más algún coadyuvante si  es  necesar io . 
Si  no  m ejo ra  el  paciente,  se  in iciarán los  o pio ides  potentes  (tercer  escalón),  co m binad os  con los  del 
pr im er  escalón y  con el  coadyuvante si  es  necesar io  (7).

•  P r imer  escalón:  analgés icos  no o pio ides  más coadyuvantes:  es  el  escalón más bajo  en  el  m anejo 
del  d olo r,  y  es  la  pr im era consideración q ue debe realizar  el  profesional  de la  salud en el  m anejo 
in icial  del  d olo r,  es  decir,  en  el  d olo r  leve.  En  este  escalón se  consideran:  el  paracetam ol ,  el 
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m etamizol ,  e l  ibuprofeno,  el  d iclofenaco,  los  analgésicos  no esteroideos  (AIN ES)  y  los  coadyuvantes . 
Los  analgésicos  antitér micos  co m o paracetam ol  y  m etamizol  tienen escasa o  nula  acción 
anti inf lam ato r ia ,  mientras  q ue en el  gr upo de los  AIN ES existe  gradación en cuanto a  su  actividad 
anti inf lam ato r ia .  Los  AIN ES y  analgésicos  antitér micos  son usad os  co m o terapia  in icial  en  d olo r 
leve po rq ue son efectivos ,  usualm ente son de venta l ibre  y  pueden ser  usad os  en co m binación 
con o pio ides  y  analgésicos  adyuvantes  si  la  intensidad del  d olo r  aum enta (7).

Los  fár m acos  coadyuvantes  son m edicam entos  q ue aum entan o  m odif ican la  acción de otro 
m edicam ento.  Su  acción pr incipal  no  es  la  analgesia ,  pero tienen una actividad analgésica  en 
deter minadas  condiciones  o  sínd ro m es d olo rosos .  Dentro  de estos  fár m acos  se  encuentran la 
amitr ipti l ina ,  la  car bam acepina ,  la  gabapentina  y  los  neurolépticos  q ue están indicadas  en  d olo r 
neuro pático  constante.  Sum ad o a  lo  anter io r,  algunas  veces  se  usan benzodiacepinas  para  tratar  la 
ansiedad (7).

•  Segundo escalón:  o pio ides  débi les  (m eno res)  más analgésicos  no o pio ides  más coadyuvantes: 
es  el  escalón inter m edio  en el  m anejo  del  d olo r.  Es  la  segunda consideración a  to m ar  en cuenta 
en el  dolo r  m oderad o.  En  este  escalón se  incluyen:  el  tram ad ol ,  la  petid ina ,  la  pentazocina y  los 
coadyuvantes  (7).

•  Tercer  escalón:  o pio ides  potentes  más analgésicos  no o pio ides  más coadyuvantes:  es  el  escalón 
f inal  en  el  m anejo  del  d olo r.  Es  la  ú ltim a consideración q ue debe realizar  el  profesional  de la 
salud en el  m anejo  del  d olo r,  es  decir,  en  el  d olo r  grave (intenso ,  m uy intenso).  En  este  escalón 
se  consideran:  la  m o r f ina ,  la  bupreno r f ina ,  la  oxicod ona ,  la  h id ro m o r fona ,  el  fentani lo  y  los 
coadyuvantes  (7).

Farmacología de los opiáceos
El  o pio  es  una resina  q ue se  o btiene de la  planta  her bácea deno minada ad o r midera o  am apola 
(Papaver  so m nifer um);  de ella  se  extrae el  alcalo ide m o r f ina ,  a  par tir  del  cual  se  elabo ra la  heroína . 
De los  der ivad os  del  o pio  (naturales  o  sintéticos),  la  m o r f ina  es  la  única  q ue se  em plea en m edicina 
co m o potente analgésico ,  y  actúa po r  vías  y  recepto res  específ icos  en  el  sistem a ner vioso central , 
d onde activa las  neuronas  inh ibito r ias  del  d olo r  e  inh ibe la  transmisión de este.  Los  analgésicos 
o piáceos  tienen m uchas  caracter ísticas  far m acológicas  co m unes ,  siend o una de ellas  la  capacidad 
de generar  dependencia  f ísica .  H ay q ue m encionar  además q ue en el  o rganism o existen sustancias 
f is io lógicas  endógenas  con especif icidad para los  recepto res  o pio ides .  Estos  o piáceos  endógenos  son 
capaces  de ocupar  el  recepto r  o pio ide y  se  co m po r tan co m o la  m o r f ina .  Actualm ente se  conocen 
tres  familias  de estos  péptid os:  las  encefálicas ,  las  end o r f inas  y  las  d ino r f inas  (8- 1 1).

Los  o pio ides  endógenos  y  los  fár m acos  o piáceos  pueden interaccionar  so bre distintos  tipos  de 
recepto res .  Se  ha  suger id o la  existencia  de al  m enos  tres  recepto res  o pio ides  deno minad os:  m u 
(µ),  delta  (δ)  y  kappa (κ),  y  se  han identif icad o algunos  subtipos  de estos  recepto res .  Los  recepto res 
o pio ides  se  encuentran aco plad os  a  diversas  fo r m as de la  proteína  G .  La  activación de esta  proteína 
provoca inh ibición  de la  adeni l-ciclasa  con red ucción del  AM Pc,  aper tura  de los  canales  de potasio 
(K)  y  cier re  de los  canales  de calcio  (Ca).  El  aum ento de la  cond uctancia  del  potasio  prod uce 
h iper polar ización de la  m em brana ,  red ucción de la  d uración del  potencial  de acción e  inh ibición 
de la  actividad de descarga de los  potenciales  de acción po r  par te  de la  neurona .  Estas  acciones 
se  trad ucen en:

• I nh ibición  de la  actividad bioeléctr ica  de la  neurona .

• Red ucción de la  capacidad de la  ter minal  ner viosa  para  l iberar  el  neurotransmiso r.

•  B loq ueo de los  canales  de calcio  con red ucción de la  entrada de este  ion ,  lo  cual  provoca cam bios 
de potencial  de m em brana e  inh ibición  de la  l iberación de neurotransmiso res .

•  Red ucción de los  n iveles  de AM Pc,  lo  cual  repercute en el  estad o de fosfo r i lación de múltiples 
proteínas  intraneuronales  (9-1 1).

La  m o r f ina  y  otros  agonistas  o pio ides  del  tipo m o r f ina  prod ucen analgesia  pr im ar iam ente a  través 
de su  interacción con recepto res  o pio ides  µ.  Otras  consecuencias  de la  activación del  recepto r  µ  son: 
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depresión respirato r ia ,  miosis ,  d isminución de la  m oti l idad gastrointestinal  y  sensación de bienestar 
(eufo r ia).  Su  activación tam bién prod uce disfo r ia ,  sensación de deso r ientación o  despersonalización . 
Si  b ien  la  m ayo r ía  de los  o pio ides  terapéuticos  prod ucen sus  acciones  a  través de los  recepto res 
o pio ides  µ ,  se  están explo rand o otras  d ianas ,  entre  las  cuales  los  recepto res  o pio ides  se  consideran 
cada vez más co m o alternativas  pro m eted o ras  en  el  m anejo  del  dolo r  crónico.

Po r  otra  par te,  los  o piáceos ,  los  fár m acos  sintéticos  y  los  co m puestos  endógenos  q ue prod ucen 
efectos  sem ejantes  a  la  m o r f ina  constituyen el  gr upo co m pleto de los  o pio ides .  Estos  ú ltim os  se 
clasif ican con base en sus  usos  terapéuticos  pr incipales  (analgésicos ,  antitusígenos  y  antid iar reicos) 
y  de acuerd o a  sus  capacidades  relativas  para  aliviar  el  d olo r  en  agonistas  potentes ,  m oderad os  y 
débi les  (9-14).

Aspectos f is iológicos de los opioides
•  To lerancia:  es  una caracter ística  de m uchos  fár m acos ,  en  par ticular  de los  o pio ides ,  var ios 

depreso res  del  s istem a ner vioso central  y  n itratos  o rgánicos .  Esto  im plica  q ue habrá la 
necesidad de aum entar  la  d osis  del  o pio ide para  alcanzar  el  mism o efecto cl ín ico  o bser vad o 
al  co mienzo del  tratamiento.  Los  m ecanism os q ue inter vienen en la  génesis  de la  to lerancia  so lo 
se  conocen parcialm ente.  En  anim ales ,  suele  ser  consecuencia  de la  síntesis  ind ucida de las  enzim as 
microsómicas  hepáticas  q ue inter vienen en la  biotransfo r m ación de los  fár m acos .  El  facto r  de 
m ayo r  im po r tancia  en  la  apar ición  de to lerancia  es  cier to  tipo de adaptación celu lar,  deno minada 
to lerancia  far m acodinámica ,  en  la  q ue inter vienen innum erables  m ecanism os (1 ,  15).

•  Dependencia  f í s ica:  es  una s ituación en la  q ue el  cuer po se  adapta al  m edicam ento o  d roga ,  po r  lo 
q ue req uiere  cantidades  m ayo res  de la  mism a para lograr  un  deter minad o efecto  (to lerancia) 
y  provoca sínto m as f ís icos  o  m entales  específ icos  s i  la  d roga o  m edicam ento se  inter r um pe 
abr uptam ente (pr ivación o  abstinencia).  La  dependencia  f ís ica  puede ocur r i r  con el  uso  crónico de 
m uchos  m edicam entos  o  d rogas ,  incluso  cuand o se  prescr ibe un  uso médico apro piad o.  Así ,  la 
dependencia  f ís ica  en  sí  mism a no constituye adicción ,  pero a  m enud o la  aco m paña (1 ,  15).

•  Adicción:  se  ref iere  al  consum o co m pulsivo de sustancias ,  o  sea ,  tod o el  s índ ro m e de dependencia 
de sustancias  tóxicas .  Este  concepto no debe confundirse  con el  de la  dependencia  f ís ica  po r  sí  so la , 
lo  q ue es  un  er ro r  frecuente.  En  este  fenóm eno del  co m po r tamiento existe  la  im per iosa  necesidad 
de usar  el  analgésico ,  no  para  el  contro l  del  d olo r,  s ino  para  la  o btención de un estad o anímico 
especial  (1 ,  15).

•  So bredos is:  son  las  d osis  excesivas  de un  m edicam ento o  d roga .  Las  causas  de las  intoxicaciones 
agudas  po r  o pio ides  pueden presentarse  en cuatro  grandes  escenar ios:  la  so bred osif icación 
cl ín ica ,  la  so bred osis  accidental  en  adictos ,  la  exposición  accidental  y  la  so bred osis  intencionada 
en tentativas  suicidas  u  ho micidas  (1 ,  15).

La so bred osif icación clín ica  puede desencadenarse po r  d iferentes  situaciones  co m o er ro res  en  la 
prescr ipción ,  ad ministración o  d osif icación de los  m edicam entos .  La  so bred osif icación accidental 
en  adictos  puede deberse a  er ro res  en  el  cálculo  de la  d osis  consumida ,  inyección de prod uctos  de 
m ayo r  pureza co m o en el  caso de adictos  a  heroína ,  inyección de la  d osis  habitual  tras  un  tratamiento 
de deshabituación cuand o ha desaparecid o la  to lerancia  y  sensibi l idad al  o pio ide tras  las  pr im eras 
ad ministraciones .  La  exposición  accidental  es  de im po r tante consideración en n iños  y  ancianos .  En 
el  pr im er  gr upo,  se  han descr ito  casos  de m uer te  po r  ingestión  y  aplicación inadver tida de parches 
de fentani lo ,  así  co m o po r  ingesta  de jarabe de m o r f ina ,  jarabe de m etad ona y  preparaciones 
antitusivas  y  antid iar reicas .  En  los  casos  de so bred osis  intencionada la  vía  de ad ministración de los 
o pio ides  puede ser  insospechada (1 ,  15).

Opioides potentes usados en medic ina como analgésicos
•  M o r f ina:  o pio ide de o r igen natural .  La  acción analgésica  es  su  pro piedad más im po r tante, 

po rq ue supr im e casi  tod os  los  tipos  de d olo r  s in  afectar  la  capacidad de percibi r lo  y  localizar lo , 
cualq uiera  q ue sea su  intensidad .  Así  mism o,  depr im e la  respiración al  actuar  d irectam ente 
so bre las  neuronas  de los  núcleos  bulbo protuberanciales  q ue par ticipan en la  función del 
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centro  respirato r io  al  igual  q ue el  centro  tusígeno del  bulbo.  Tam bién prod uce constr icción de la 
pupi la  (miosis)  en  la  especie  hum ana .  Con d osis  elevadas ,  la  miosis  es  m uy intensa ,  y  es  un  s igno 
diagnóstico  de intoxicación o piácea .  Sin  em bargo ,  s i  la  intoxicación da lugar  a  una h ipoxia  grave, 
la  miosis  da paso a  una mid r iasis  paralítica .  Las  náuseas  y  el  vómito  aparecen con frecuencia 
después de la  ad ministración de m o r f ina  y  de otros  o piáceos ,  debid o a  la  estim ulación del  área 
postrem a del  bulbo raq uídeo.  En  la  vej iga ,  la  m o r f ina  aum enta el  tono del  músculo  detr uso r,  lo  q ue 
puede provocar  urgencia  en  la  micción ,  pero al  increm entar  el  tono del  esf ínter  puede prod ucir 
retención ur inar ia .  Así  mism o,  a  n ivel  del  útero  gestante,  relaja  el  cuello  y  red uce la  intensidad y 
frecuencia  de las  contracciones , pudiend o prolongar  el  trabajo  de par to.  Al  atravesar  la  bar rera 
hem atoencefál ica ,  puede ind ucir  depresión respirato r ia  en  el  feto.  Dosis  elevadas  de m o r f ina 
prod ucen convulsiones .  La  m o r f ina  y  los  o piáceos  en  general  prod ucen un estad o de tranq ui l idad 
debid o en par te  a  la  supresión del  d olo r,  pero tam bién po r  refuerzo positivo específ ico ,  po rq ue 
desaparecen las  sensaciones  de mied o,  ansiedad y  aprensión .  Se  exper im enta una desinh ibición 
con elevación del  tono vital  y  un  estad o de bienestar  y  eufo r ia .  A  n ivel  cardiaco ,  la  m o r f ina 
prod uce bradicardia  de o r igen vagal .  Además ,  genera vasodi latación per ifér ica  e  h ipotensión po r 
l iberación de h istamina y  po r  inh ibición  de los  ref lejos  baro r recepto res  (9- 1 1).

La m o r f ina  se  abso r be con faci l idad po r  el  tracto  gastrointestinal ,  pero  debid o al  efecto  de pr im er 
paso hepático  so lo  alcanza una biodisponibi l idad del  20 % al  25  % .  La  abso rción po r  vía  subcutánea 
o  intram uscular  es  buena ,  con un  per iod o de latencia  de 30 minutos;  el  efecto  máxim o se  alcanza al 
cabo de una ho ra .  Este  m edicam ento se  une a  proteínas  plasmáticas  en  un  35  % ,  pasa con dif icultad 
la  bar rera  hem atoencefálica ,  pero se  f ija  selectivam ente a  var ios  núcleos  del  sistem a ner vioso 
central .  Atraviesa  bien  la  bar rera  placentar ia .  Se  biotransfo r m a pr incipalm ente po r  conjugación 
con ácid o glucurónico ,  dand o lugar  a  m etabolitos  activos  e  inactivos .  El  m etabolito  m o r f ina-6-
glucurónico es  aún más potente q ue la  m o r f ina .  La  semivida plasmática  es  de dos  a  tres  ho ras .  Se 
elimina po r  f i ltración glo m er ular  en  su  m ayo r  par te  co m o der ivad o conjugad o,  además de peq ueñas 
cantidades  co m o m o r f ina  inalterada .  Sufre  circulación enterohepática ,  el iminánd ose po r  heces  un 
5-10  % en fo r m a conjugada .  Se  elimina en peq ueña cuantía  po r  la  leche m aterna (9-1 1).

•  Oxicodona:  opioide sintético,  indicado en el  dolor  severo,  alternativa al  uso de mor f ina .  Se metaboliza 
en el  hígado por el  sistema enzimático citocromo P450.  Sus efectos adversos son:  estreñimiento, 
náusea ,  vómito,  sequedad de boca ,  mareo,  diaforesis  y prur ito.  La oxicodona está disponible en 
formas de dosif icación oral  y tabletas de liberación controlada.  Los estudios han demostrado una 
marcada variación inter individual  en la  farmacocinética de este medicamento (16).

• Hid ro m o r fona:  analgésico  o pio ide narcótico  con pro piedades  s imi lares  a  la  m o r f ina .  Actúa al 
inh ibi r  selectivam ente la  l iberación de neurotransmiso res  de las  ter minaciones  ner viosas  aferentes 
q ue cond ucen estím ulos  d olo rosos .  Un  mi l igram o de h id ro m o r fona es  igual  a  cinco mi l igram os de 
m o r f ina .  Su  vida m edia  es  de 2 ,6  a  4  ho ras  aproxim adam ente y  tiene un  in icio  de acción a  los  30 
minutos .  La  d uración de la  acción analgésica  es  de 4  ho ras .  Se  el imina po r  vía  renal  s in  cam bios . 
Prod uce m areo,  sedación ,  náusea y  vómito  (16).

•  Meper idina:  analgésico de cinco a diez veces menos potente que la mor f ina .  Se absorbe por todas 
las  vías de administración .  Tiene una alta unión a proteínas (del  60 % al  80 %).  Su vida media es 
de es de 2 ,4  a 4 horas .  Este medicamento ha mostrado im portante neurotoxicidad.  La acción del 
fármaco comienza a los  10 a 15  minutos de administrar lo.  De 75 a 100 mg de meperidina equivalen 
a 10 mg de mor f ina (16).

•  Fentan i lo:  analgésico  o pio ide con una potencia  80-100 veces  m ayo r  q ue la  m o r f ina .  Sus  pr incipales 
acciones  terapéuticas  son la  analgesia  y  la  sedación .  La  h iper tonía  y  la  r igidez m uscular  se 
prod ucen con d osis  elevadas  de este  m edicam ento y  sus  der ivados  uti l izad os  co m o anestésicos . 
El  subgr upo de fentani lo  incluye sufentani lo ,  alfentani lo  y  remifentani lo  además del  co m puesto 
o r iginal ,  fentani lo .  Un  análogo extrem adam ente potente,  el  car fentani lo ,  se  usa  en m edicina 
veter inar ia  para  sedar  m amíferos  grandes ,  po r  ejem plo ,  elefantes .  La  ad ulteración de heroína 
callejera  con car fentani lo  ha  sid o responsable  de m uchas  m uer tes  en  hum anos .  El  sufentani lo 
es  de cinco a  siete  veces  más potente q ue el  fentani lo .  El  alfentani lo  es  m enos  potente q ue el 
fentani lo ,  pero actúa más rápidam ente y  tiene una d uración de acción más co r ta .  El  remifentani lo 
es  m etabolizad o con rapidez po r  la  sangre y  las  esterasas  tisu lares  inespecíf icas ,  lo  q ue hace q ue 
su  semivida sea extrem adam ente co r ta  (1 1).
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•  Buprenor f ina:  es un derivado de fenantreno potente y de acción prolongada,  35 microgramos son 
iguales a 60 mg de morf ina .  Se metaboliza en el  hígado por la  isoenzima CYP3A4 del  citocromo 
P-450.  Mediante N-desalquilación es convertida a norbuprenorf ina .  Además,  la  glucuronización es 
llevada a cabo por UGT1A1  y UGT2B7.  La norbuprenorf ina es el  mayor metabolito activo,  actuando 
como agonista parcial  del  receptor opioide mu (µ)  y  delta (δ).  La larga duración de acción de la 
buprenorf ina se debe a su lenta disociación de los receptores µ.  Esta propiedad hace que sus efectos 
sean resistentes a la  reversión con naloxona.  La buprenorf ina fue aprobada por la  Administración 
de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos (FDA,  por su nom bre en inglés)  en el  2002 para 
el  tratamiento de la dependencia de opioides ,  y  los  estudios sugieren que es tan efectiva como la 
metadona para el  tratamiento de la abstinencia y desintoxicación de opioides (1 1).

•  Metadona:  sus efectos principales duran entre 18  y 24 horas ,  algunos pueden experimentarse hasta 
36 horas.  Sus propiedades farmacológicas son similares a los  de la morf ina .  Produce analgesia , 
sedación y depresión respiratoria .  Debido a la  farmacocinética altamente variable de la metadona 
y su larga semivida ,  la  administración inicial  debe controlarse de cerca para evitar  efectos adversos 
potencialmente dañinos ,  en especial  la  depresión respiratoria .  Debido a que la metadona se 
metaboliza por las  isoformas CYP2B6 y CYP3A4 en el  hígado,  la  inhibición de su ruta metabólica o 
disfunción hepática tam bién se ha asociado con los efectos de la sobredosis ,  incluida la depresión 
respiratoria o ,  más raramente,  arr itmias cardiacas basadas en QT prolongados (9-11).

Opioides débi les usados en medic ina como analgésicos
•  Tramadol:  tiene efecto analgésico de acción central  ya que inhibe la recaptación de serotonina y 

norepinefr ina .  Tiene efecto sinérgico cuando se administra con paracetamol .  Está indicado en dolor 
moderado agudo o crónico.  No debe usarse simultáneamente con otros opioides.  Su efecto analgésico 
es antagonizado parcialmente por la  naloxona.  La dosis  recomendada es de 50 a 100 mg por vía 
oral  cuatro veces al  día;  sin  em bargo,  su concentración sistémica y su efecto analgésico dependen 
de la actividad enzimática de los polimorf ismos del  CYP2D6.  Está contraindicado en pacientes con 
antecedentes de epilepsia y su administración con otros medicamentos que disminuyan el  um bral 
convulsivo (1 1).

•  Codeína:  es  un com puesto que se metaboliza en el  hígado y se convierte en morf ina ,  gracias a la 
CP450,  pero dada la baja velocidad de transformación hace que sea menos efectiva ,  o  que su efecto 
terapéutico sea mucho menos potente y con pequeños efectos sedantes (1 1).

•  H idrocodona:  es  un analgésico opiáceo semisintético,  con propiedades muy parecidas a las 
de la codeína .  Se uti liza para aliviar  dolor  moderado a moderadamente intenso.  Tam bién tiene 
propiedades antitusígenas y se uti liza en com binación con otros analgésicos ,  antiinf lamatorios , 
antialérgicos y expectorantes (1 1).

•  Propoxifeno:  es  un agonista opiáceo sintético.  En com paración con la codeína ,  su actividad analgésica 
es entre la  mitad y los dos tercios .  Este medicamento es tan ef icaz como 30-60 mg de codeína o 
600 mg de aspir ina .  Está disponible como clorhidrato y napsilato (9-11).

La  prescr ipción de o pio ides  para  el  m anejo  del  d olo r  agud o o  crónico ha sid o d ocum entada po r 
diversos  estudios  en  los  cuales  se  ha  resaltad o la  im po r tancia  de considerar  los  posibles  daños 
q ue le  pueda generar  al  paciente  una inadecuada m edicación de los  mism os co m o la  so bred osis ,  la 
dependencia  f ísica  o  la  adicción a  estas  sustancias .  M uchas  de las  personas  q ue han ingresad o a  las 
d rogodependencias  se  expusieron po r  pr im era vez a  los  o pio ides  a  par tir  de una fór m ula  médica 
emitida para  el  m anejo  del  d olo r.

Con respecto a  lo  anter io r,  en  un  estudio  cuyo o bjetivo fue examinar  la  asociación entre  el  índice  de 
prescr ipciones  de o pio ides  emitidas  po r  odontólogos  a  ad olescentes  y  a  ad ultos  jóvenes  q uienes  no 
habían sid o previam ente tratad os  con estos  m edicam entos ,  encontró un  aum ento estadísticam ente 
signif icativo del  r iesgo absoluto  del  uso  persistente  de estos  (6 ,8  %)  y  un  aum ento del  d iagnóstico 
poster io r  de abuso de o pio ides  (5 ,4  %)  (17).
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Otro de los fac tores de r iesgo para el uso indebido de opioides entre 
adolescentes y adultos
jóvenes  es  la  presencia  en  casa de estos  m edicam entos  q ue fueron recetad os  para  algún familiar 
(18).  Estos  hallazgos  fueron repo r tad os  po r  H ar baugh et  al .  (19),  q uienes  deter minaron q ue en 
familias  d onde algún miem bro consumía de fo r m a prolongada o pio ides  recetad os ,  se  generó el 
uso  persistente  de estas  sustancias  entre  ad olescentes  y  ad ultos  jóvenes  q ue se  so m etieron a 
procedimientos  q uirúrgicos  y  dentales  y  q uienes  no habían recibid o este  tipo de m edicación .

Las  secuelas  postraumáticas  labo rales  tam bién se  han relacionad o con el  uso  indebid o de estas 
sustancias .  Durand et  al .  (20),  un  estudio  cuyo o bjetivo fue evaluar  la  prevalencia  y  los  facto res  de 
r iesgo del  uso  de o pio ides  a  largo plazo después lesiones  entre  trabajad o res  q ue estaban l ibres 
de o pio ides  en  el  m o m ento de la  lesión ,  encontraron q ue estas  personas  continuaron usand o estos 
m edicam entos  po r  largo tiem po y  ello  estuvo relacionad o con recibir  una cantidad de m edicam ento 
po r  20 o  más días  en  la  prescr ipción in icial  en  co m paración con recibir  un  suministro  para  m enos 
de 5  d ías .  Sin  em bargo,  incluso  el  suministro  de so lo  5  a  9  d ías  se  asoció  con un  aum ento en la 
pro babi l idad de uso a  largo plazo ,  en  co m paración con el  suministro  de m enos  de 5  d ías .  Po r 
su  par te,  O’H ara  et  al .  (21),  en  una investigación para  deter minar  la  pro po rción de trabajad o res 
lesionad os  a  q uienes  se  les  suministró  una receta de o pio ides  po r  más de 90 días  después de la 
lesión  y  los  facto res  asociad os  con el  uso  persistente  de estos ,  se  o bser vó una alta  pro po rción 
de uso persistente  de estas  sustancias .  Este  estudio  consideró una coho r te  de 9.596 trabajad o res 
reclam antes  de co m pensación q ue fueron tratad os  in icialm ente con una receta de o pio ides . 
Aproxim adam ente el  30 % de los  reclam antes  continuaron recibiendo recetas  de o pio ides  más 
allá  de los  90 días  después de la  lesión .  El  aum ento de la  edad ,  los  ingresos  previos  a  la  lesión , 
las  lesiones  po r  aplastamiento ,  po r  esguince o  tensión y  un  diagnóstico  conco mitante de d olo r 
crónico se  asociaron con el  uso  persistente  de o pio ides .  El  estudio  concluye q ue se  deben realizar 
inter venciones  para  red ucir  el  uso  persistente  de o pio ides  en  estas  po blaciones .

Po r  otra  par te,  es  im po r tante q ue se  evalúe la  prescr ipción de estos  m edicam entos  en  pacientes 
con algún trasto rno previo  del  co m po r tamiento o  de la  esfera  m ental .  Un  estudio  (22),  q ue revisó 
la  evidencia  de los  facto res  asociad os  con la  adicción a  los  o pio ides  y  las  her ramientas  de 
detección para  identif icar  a  pacientes  ad ultos  con r iesgo de desar ro llar  sínto m as de adicción de los 
m edicam entos  recetad os  para  el  d olo r  concluyó q ue cier tos  diagnósticos  de salud m ental  parecían 
ser  úti les  para  identif icar  a  los  pacientes  con m ayo r  r iesgo de adicción o  de uso prolongad o de estos 
m edicam entos .  Otra  investigación (23),  cuyo o bjetivo fue evaluar  la  prevalencia ,  las  tendencias 
y  los  facto res  asociad os  con el  uso  concur rente a  largo plazo de estim ulantes  y  o pio ides  entre 
ad ultos  con trasto rnos  po r  déf icit  de atención/hiperactividad ,  encontró q ue el  uso  conco mitante de 
estim ulantes  y  o pio ides  a  largo plazo fue co mún (5 ,4  %).  La  prevalencia  de los  hallazgos  se  asoció 
signif icativam ente con la  edad avanzada ,  un  diagnóstico  de d olo r,  trasto rno de ansiedad o  po r 
uso  de sustancias .  Esta  investigación sugiere  q ue las  pr io r idades  clín icas  y  de investigación deben 
dir igi rse  a  co m prender  los  benef icios  y  los  r iesgos  de la  ad ministración conjunta  a  largo plazo de 
estim ulantes  y  o pio ides  en  el  tratamiento de estos  trasto rnos .

La  prescr ipción excesiva de o pio ides  antes  y  después de procedimientos  q uirúrgicos  se  asocia  con un 
m ayo r  consum o de estos  después de la  cir ugía  (24,25).  Lo  anter io r  se  evidenció  en  una investigación 
(26),  con 86 .356 pacientes  so m etid os  a  entre  uno y  diez  procedimientos  q uirúrgicos  co m unes ,  al 
encontrar  q ue la  exposición  previa  a  los  o pio ides  fue  el  facto r  más fuer tem ente asociad o con 
el  uso  sostenid o de estos  m edicam entos .  Conco rdante con lo  anter io r,  un  estudio  (27),  con 36. 177 
pacientes ,  cuyo o bjetivo fue deter minar  la  incidencia  del  uso  persistente  de o pio ides  después de 
procedimientos  q uirúrgicos  m eno res  y  m ayo res ,  encontró q ue la  incidencia  del  uso  de o pio ides  fue 
del  5 ,9  al  6 ,5  % y  se  asoció  con trasto rnos  de la  cond ucta y  del  dolo r.  Los  estudios  concluyen q ue el 
uso  persistente  de o pio ides  representa una co m plicación q uirúrgica  co mún ,  pero poco reconocida 
q ue debe ser  o bjeto  de una m ayo r  conciencia .

Un  estudio  (28)  en  esta  mism a línea buscó caracter izar  el  r iesgo de uso crónico de o pio ides  entre 
pacientes  sin  contacto previo  con estos  m edicam entos  después de procedimientos  q uirúrgicos 
en  co m paración con pacientes  no q uirúrgicos .  Repo r tó q ue tod os  los  procedimientos  q uirúrgicos 
se  asociaron con un  m ayo r  r iesgo de uso crónico de o pio ides  y  concluyó q ue,  en  pacientes  sin 
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tratamiento previo  con o pio ides ,  m uchos  procedimientos  q uirúrgicos  se  asocian  con un  m ayo r 
r iesgo de uso crónico de estos  en  el  poso perato r io .  Un  cier to  subconjunto de pacientes ,  co m o 
son los  ho m bres  y  los  pacientes  de edad avanzada ,  pueden ser  par ticular m ente vulnerables .  Los 
procedimientos  q uirúrgicos  tam bién han sid o investigad os  co m o generad o res  en  la  pro blemática  de 
adición a  o pio ides .  Una investigación (29)  con 27.031  pacientes  evaluó el  uso  de o pio ides  después de 
las  inter venciones  q uirúrgicas  de la  colum na ver tebral  y  encontró q ue,  después del  procedimiento , 
el  67, 1  % de los  pacientes  habían inter r um pido el  uso  de o pio ides  a  los  30 días ,  el  86 ,4  % los  había 
dejad o a  los  90 días  y  el  8 , 8  % seguían  usánd olos  seis  m eses  después .  Entre  aq uellos  q ue continuaron 
ingir iend o o pio ides  90 días  después del  procedimiento q uirúrgico ,  la  d uración del  uso  preo perato r io 
fue  el  predicto r  más im po r tante del  uso  continuo en el  poso perato r io .  El  uso  de m edicam entos 
o pio ides  está  presente en la  analgesia  poso perato r ia  de los  procedimientos  de cir ugía  plástica  y 
m uchos  cir ujanos  plásticos  no están seguros  de cóm o hacer  la  m edicación analgésica  de m anera 
segura  dad o el  r iesgo q ue tienen algunos  pacientes  de desar ro llar  un  trasto rno po r  abuso de o pio ides 
(30,31).  Así  lo  indican los  resultad os  de un  estudio  (32),  q ue evaluó la  prevalencia  del  uso  de o pio ides 
en  poso perato r ios  in m ediatos  y  a  largo plazo de procedimientos  de cir ugía  plástica  y  reconstr uctiva . 
Según los  resultad os ,  el  uso  per m anente de o pio ides  se  prod ujo  en  6 ,6  % de los  pacientes ,  mientras 
q ue su  uso prolongad o se  presentó en el  2 ,3  % de ellos .  Q uienes  fueron m edicad os  con o pio ides 
en  el  per iod o per io perato r io  tuvieron signif icativam ente más pro babi l idades  de usar  o pio ides  de 
fo r m a per m anente.  El  estudio  concluye q ue es  im perativo desar ro llar  m ejo res  pautas  de prácticas 
para  la  prescr ipción de o pio ides  poso perato r ios  en  los  pacientes  so m etid os  a  procedimientos 
plásticos  y  reconstr uctivos .  Es  necesar io  q ue se  realice  una evaluación de los  pacientes  q ue tienen 
facto res  de r iesgo para  un  abuso indebido de sustancias .  Vale  decir  q ue otra  investigación (33), 
repo r tó q ue m uchos  cir ujanos  plásticos  están inco r po rando analgésicos  no o pio ides  para  el  m anejo 
poso perato r io  co m o una práctica  responsable.

Así  mism o,  un  estudio  (34)  cuyo pro pósito  fue  evaluar  la  prevalencia  del  uso  de o pio ides  en  pacientes 
so m etid os  a  cir ugía  po r  cáncer  de cavidad o ral  y  los  posibles  facto res  clín icos  asociad os ,  encontró 
q ue el  uso  crónico de o pio ides  fue  considerable  (41  %).  El  uso  preo perato r io  de o pio ides ,  el  consum o 
de tabaco y  el  desar ro llo  de persistencia ,  recur rencia  o  un  segund o tum o r  pr im ar io  se  asociaron 
a  este  fenóm eno.  Otros  procedimientos  q uirúrgicos  co m o la  cir ugía  bar iátr ica  han sid o señalados 
co m o deter minad o res  del  uso  crónico de o pio ides  para  el  contro l  del  d olo r  antes  y  después del 
procedimiento.  Po r  ejem plo ,  en  una coho r te  de pacientes  (35),  q ue se  so m etieron a  cir ugía  bar iátr ica , 
el  77  % de q uienes  usaban o pio ides  antes  de la  cir ugía  continuaron el  uso  crónico de estos  en  el 
año poster io r  a  la  cir ugía ,  y  el  uso  fue  m ayo r  después del  procedimiento q uirúrgico.  Estos  hallazgos 
sugieren la  necesidad de un m ejo r  m anejo  del  d olo r  en  estos  pacientes  después de la  cir ugía .

Po r  otra  par te,  tam bién se  ha  investigad o el  uso  crónico de o piáceos  y  el  traum a o r to pédico. 
Un  estudio  (36),  encontró q ue los  pacientes  con uso previo  a  la  lesión  y  q ue recibieron más de 
una prescr ipción de o piáceos  en  los  tres  m eses  poster io res  al  evento tenían  seis  veces  más 
pro babi l idades  de continuar  el  uso  después de las  d oce sem anas  y  3 ,5  veces  más pro babi l idades 
de uso prolongad o de estos  m edicam entos  sin  la  prescr ipción .

De acuerd o a  la  l iteratura  no r team ericana (28 ,37,38 ,),  en  cir ugía  o r to pédica y  ar tro plastia  ar ticular 
se  abusa de la  prescr ipción de o pio ides  y  no se  to m an en cuenta los  facto res  de r iesgo para  el 
uso  de estos  m edicam entos  en  el  poso perato r io  en  pacientes  q ue nunca han recibid o o pio ides . 
Así ,  en  una revisión  retrospectiva (39),  en  79.287  pacientes  q ue se  so m etieron a  cir ugía  electiva de 
ho m bro se  encontró q ue en los  pacientes  q ue nunca habían recibid o o pio ides ,  1  de  cada 7  seguía 
usand o este  m edicam ento más de 180 días  después de la  cir ugía .  Entre  todas  las  var iables ,  una 
h isto r ia  de enfer m edad m ental  aum entó signif icativam ente el  r iesgo de uso de o pio ides  a  largo 
plazo.  Otro  estudio  (40),  m ostró q ue los  pacientes  a  q uienes  les  recetaron o pio ides  de 1  a  3  m eses 
antes  de la  cir ugía  o r to pédica tenían  el  m ayo r  r iesgo de uso prolongad o de o pio ides  después de 
la  inter vención .  Sin  em bargo,  en  la  ú ltim a década ,  ha  habid o un cam bio  de paradigm a a  favo r  del 
contro l  del  d olo r  m ultim odal  con un  uso l imitad o de o pio ides  y  los  cir ujanos  o r to pédicos  están 
adaptand o sus  prescr ipciones  de o pio ides  poso perato r ios  a  cada paciente  y  uti l izand o o pciones 
alternativas  para  contro lar  el  d olo r  poso perato r io  para  prevenir  la  adicción y  dependencia  a  los 
narcóticos  (41 ,42 ,43).
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Tod os  los  gr upos  de edad se  han visto  afectad os  po r  la  cr isis  de los  o pio ides ,  incluid os  n iños  y 
ad olescentes .  Al  tratar  el  d olo r  poso perato r io ,  los  médicos  deben eq ui l ibrar  el  m anejo  adecuado 
del  d olo r  con la  ad ministración de o pio ides  para  q ue sea bien  to lerada y  para  minimizar  el  daño 
relacionad o con el  cuidad o poso perato r io .  Los  urólogos  pediátr icos  info r m an q ue prescr iben o pio ides 
con frecuencia  después de procedimientos  am bulato r ios  de r utina  (o rq uid o pexia ,  reparación de 
h id rocele,  ci rcuncisión)  en  bebés ,  n iños  y  ad olescentes  a  pesar  de creer  q ue los  pacientes  no to m an 
la  m ayo r ía  de la  m edicación prescr ita .  H asta  la  fecha ,  la  prescr ipción de o pio ides  después de la 
cir ugía  am bulato r ia  de urología  pediátr ica  no ha sid o descr ito  adecuadam ente (44,  45).

Hay que mencionar,  además,  que procedimientos de f isioterapia tem prana en lesiones y traumas 
músculo-esqueléticas se pueden asociar  con una reducción para el  uso de opioides en el  manejo 
agudo y crónico del  dolor.  Así ,  un estudio (46),  encontró que la f isioterapia tem prana se asoció con una 
reducción estadísticamente signif icativa en la incidencia de cualquier  uso de opioides en pacientes con 
dolor  en el  hom bro,  de rodilla  y lum bar.  Para los pacientes con prescripción de opioides ,  la  f isioterapia 
tem prana se asoció con una reducción estadísticamente signif icativa de aproximadamente el  10 % en 
la cantidad de uso de estos medicamentos.  El  estudio concluye que la f isioterapia tem prana parece 
estar asociada con una reducción posterior  del  uso de opioides a largo plazo.

Reacciones adversas a los medicamentos opioides
El  término reacciones adversas a medicamentos (RAM),  en este caso los opioides ,  se ref iere a cualquier 
reacción nociva y no deseada que aparece tras la  administración de dosis  para el  manejo del  dolor. 
De acuerdo con la evaluación de las  RAM ,  es necesario que los reportes cuenten con información 
com pleta para su respectivo análisis  y así  poder catalogarla según su gravedad y tipo (15).

De acuerdo con su  gravedad ,  las  RAM pueden ser  leves ,  m oderadas  o  graves .  Las  pr im eras  son 
m anifestaciones  clín icas  poco signif icativas  o  de baja  intensidad ,  q ue no req uieren n inguna m edida 
terapéutica  im po r tante o  no justif ican suspender  el  tratamiento.  Las  segundas  son m anifestaciones 
clín icas  im po r tantes ,  sin  am enaza in m ediata  para  la  vida del  paciente,  pero q ue req uieren m edidas 
terapéuticas  o  la  suspensión del  tratamiento.  Las  graves  prod ucen la  m uer te,  am enazan la  vida del 
paciente,  generan incapacidad per m anente o  sustancial ,  req uieren hospitalización o  prolongan el 
tiem po de hospitalización (15).

Las  RAM tam bién se  pueden clasif icar  en:

•  T ipo A (aumentadas):  se  deben a  los  efectos  far m acológicos  aum entad os .  T ienden a  ser  bastante 
frecuentes ,  dependen de la  d osis  y,  a  m enud o,  pueden evitarse  em pleand o las  d osis  apro piadas 
para  el  paciente  individ ual .

•  T ipo B (raras ,  anómalas):  suceden en una mino r ía  de pacientes ,  m uestran una mínim a o  n inguna 
relación con la  d osis .  Son poco frecuentes  e  im predecibles ,  y  pueden ser  graves  y  dif íci les  de 
estudiar.  Un  ejem plo de ellas  son las  reacciones  de tipo in m unológico  q ue pueden var iar  desde 
er upciones  (rash)  hasta  anaf i laxia .

•  T ipo C (crónicas):  se  ref ieren a  situaciones  en  las  q ue la  uti l ización del  m edicam ento ,  po r  razones 
desconocidas ,  aum enta la  frecuencia  de una enfer m edad.

•  T ipo D (demoradas):  co r responden a  las  q ue aparecen tiem po después de la  ad ministración 
del  fár m aco,  y  se  diferencian  de las  anter io res  en  q ue la  exposición  puede ser  ocasional ,  y  no 
continuada .

•  T ipo E  (f inal  de uso):  ocur ren al  retirar  la  ad ministración del  m edicam ento.  Su  m anejo  consiste  en 
reintrod ucir  el  m edicam ento y  retirar lo  lentam ente.

•  T ipo F  (fal lo):  relacionadas  con la  dosis  y  a  m enud o ocasionadas  po r  interacciones  fár m aco- 
fár m aco.  Su  m anejo  se  hace increm entand o la  d osis  o  considerand o efectos  de otra  terapia 
conco mitante (15).
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Aspectos éticos en el uso de opioides
En  el  uso  de o pio ides  para  el  contro l  del  d olo r,  se  deben o bser var  los  aspectos  éticos  del  cuidad o 
y  la  visión  desde los  derechos  hum anos  y  del  paciente  en m arcad os  en los  pr incipios  bioéticos: 
autono mía ,  benef icencia ,  no  m alef icencia  y  justicia .  En  el  en  el  uso  de o pio ides  se  deben tener 
presentes  las  siguientes  consideraciones  (47):

• Aliviar  el  d olo r  es  un  derecho del  ho m bre y  una o bligación ética  del  personal  de la  salud .

• No es  ético  dejar  sufr i r  a  alguien  po r  igno rancia ,  tem o r,  o  creencias  er róneas

• Es  ético  sedar  al  paciente  cuand o el  d olo r  ha  sid o refractar io  al  tratamiento reco m endad o.

•  No es  ético  instr uir  a  las  nuevas  generaciones  médicas  en  el  tratamiento del  d olo r  so lo  desde 
el  punto de vista  estr ictam ente científ ico ,  desdeñand o las  d im ensiones  culturales ,  sociales , 
psicológicas  y  hum anas .  Es  ético  decir  al  paciente  la  verdad de su  situación .

•  No es  ético  q ue las  auto r idades  e  instituciones  pongan trabas  para  la  consecución ,  d istr ibución y 
entrega de las  d rogas  necesar ias  para  aliviar  el  d olo r,  so bre tod o los  o pio ides .

• No es  ético  q ue las  casas  prod ucto ras  de m edicam entos  pro picien  el  uso  de los  más costosos .

•  No es  ético  aband onar  al  paciente  q ue sufre  d olo r  po rq ue ya no ofrece ventajas  para  la  m edicina 
científ ica .  Lo  ético  es  aceptar,  pro piciar  y  ad ministrar  la  terapia  paliativa .

•  No es  ético  causar  más d olo r  q ue el  estr ictam ente necesar io  con el  f in  de co r ro bo rar  d iagnósticos 
o  resultad os  investigativos .

• No es  ético  engañar  al  paciente  q ue sufre  con la  ad ministración de placebos .

•  No es  ético  m edicalizar  el  sufr imiento ,  exper iencia  profundam ente hum ana e  individ ualizada .  Es 
im po r tante diferenciar lo  del  d olo r  q ue sí  tiene aproxim ación y  contro l  far m acológicos .

•  No es  ético  dedicar  la  m ayo r  par te  de los  recursos  a  la  investigación de las  enfer m edades dejand o 
de lad o el  al ivio  del  d olo r  y  la  asistencia  a  los  enfer m os ter minales  (47).

Medicamentos de alto r iesgo: los opioides
Se deno minan m edicam entos  de alto  r iesgo (MAR)  aq uellos  q ue presentan un  r iesgo m uy elevad o de 
causar  daños  graves  o  incluso m o r tales  cuand o se  prod uce un er ro r  d urante su  uso.  Po r  tod o ello , 
los  MAR deben ser  uno de los  o bjetivos  pr io r itar ios  de los  program as de segur idad clín ica  q ue se 
establezcan en los  hospitales .  Los  o piáceos  parenterales ,  transdér micos  y  o rales  son considerad os 
m edicam entos  de alto  r iesgo en todas  sus  presentaciones .  Para  su  m anejo  seguro ,  se  deben 
establecer  protocolos  q ue consideren los  siguientes  aspectos:

• Limitar  el  alm acenamiento de o piáceos  en  las  unidades  asistenciales .

• Garantizar  la  d isponibi l idad de naloxona en áreas  d onde se  uti l izan  habitualm ente o piáceos .

•  Establecer  cr iter ios  para  el  seguimiento de los  pacientes  q ue reciban una sedación m oderada ,  de 
analgesia  contro lada po r  el  paciente  (PCA)  u  otras  per fusiones  IV para el  tratamiento del  d olo r.

•  Refo rzar  este  seguimiento cuando el  paciente  reciba m edicam entos  q ue potencien  la  acción de 
los  o piáceos  o  en  pacientes  de r iesgo especial  (pacientes  asmáticos ,  o besos ,  con apnea del  sueño, 
entre  otros).

•  Establecer  protocolos  de m anejo  de las  bo m bas de infusión de analgesia  contro lada po r  el  paciente 
(PCA),  con cr iter ios  de exclusión relacionad os  con su  n ivel  de consciencia ,  estad o f isio lógico  o 
capacidad intelectual .

•  Ed ucar  a  los  pacientes  en  el  m o m ento del  alta  so bre el  uso  de las  PCA y de los  parches  de 
fentani lo .
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Los  procesos  de custodia ,  alm acenamiento ,  contro l  y  seguimiento de los  m edicam entos  o pio ides 
in ician  en  la  d ispensación .  Una vez se  entrega la  o rden médica de control  a  enfer m ería ,  esta  área 
realiza  el  pedid o intrahospitalar io  so po r tad o con la  fór m ula  de contro l .  La  far m acia  interna dispensa 
la  m edicación y  la  entrega a  la  enfer m era de piso ,  q uien  es  responsable  del  proceso de recepción 
y  ver if icación del  o pio ide de acuerdo a  la  o rden médica ,  así  co m o de su  alistamiento para  la 
ad ministración d urante las  siguientes  24  ho ras .  La  ver if icación consiste  en  revisar  no m bre,  cantidad , 
estad o del  m edicam ento ,  fecha de vencimiento ,  caracter ísticas  f ísicas  y  de alm acenamiento , 
así  co m o concentraciones  en  el  caso de las  prem ezclas ,  tod o ello  aco rde a  la  o rden médica .  El 
profesional  en  enfer m ería  alm acena el  o pio ide en el  car ro  de m edicam entos  o  en  la  nevera y 
lo  deja  disponible  para  su  ad ministración;  es  la  persona q ue tiene la  custodia  y  el  acceso a  los 
o pio ides  en  el  ser vicio .  Esta  actividad so lo  se  delega en la  entrega de turno (48 ,  49).

Tod o paciente  am bulato r io  q ue reciba o pio ides  po r  largos  per íod os  de tiem po debe tener 
seguimiento médico m ensual  po r  un  program a de d olo r  o  de cuidad os  paliativos ,  según co r responda . 
Si  el  médico cam bia  la  o rden médica ,  debe info r m ar  a  enfer m ería  para  ajustar  la  d ispensación ,  la 
ad ministración y  el  seguimiento hospitalar io .  El  eq uipo debe suministrar  ed ucación y  explicar  los 
posibles  efectos  secundar ios  e  indicar  al  paciente  los  nú m eros  telefónicos  de contacto en caso 
de req uer ir  aseso r ía  y  direccionamiento al  presentarse  contro l  inadecuad o del  d olo r,  m anejo  de 
sínto m as o  altos  req uer imientos  de o pio ides  (48 ,  49).

Problemas relacionados con los medicamentos opioides
La def in ición  de los  pro blem as relacionados  con los  m edicam entos  realizada po r  el  Tercer  Consenso 
de G ranada en el  2007 se  alinea con los  program as de far m acovigi lancia  de la  Secretar ía  Distr ital 
de Salud y  del  M in ister io  de Salud de Colo m bia .  Dicha def in ición  establece q ue las  situaciones  en 
q ue el  proceso del  uso  de m edicam entos  q ue causan o  pueden causar  la  apar ición  de una reacción 
negativa a  los  m edicam entos  se  fundam entan en las  tres  necesidades  básicas  de la  far m acoterapia: 
necesidad ,  efectividad y  segur idad .  Dichas  necesidades  se  agr upan en seis  catego r ías  q ue se 
enuncian  a  continuación (15 ,  48):

1. El paciente sufre un problema de salud como consecuencia de no recibir una medicación que necesita.

2.  El paciente sufre un problema de salud como consecuencia de recibir un medicamento que no necesita.

3.  El paciente sufre un problema de salud como consecuencia de una inefectividad no cuantitativa de la medicación.

4.  El paciente sufre un problema de salud como consecuencia de una inefectividad cuantitativa de la medicación.

5.  El paciente sufre un problema de salud como consecuencia de una inseguridad no cuantitativa de un medicamento.

6.  El paciente sufre un problema de salud consecuencia de una inseguridad cuantitativa de un medicamento.

Las  d os  pr im eras  catego r ías  se  basan en la  necesidad ,  las  d os  siguientes  en  la  efectividad y  las  d os 
ú ltim as  en la  segur idad .

En  la  fo r m ulación de los  m edicam entos  o pio ides ,  deben considerarse  facto res  co m o edad del 
paciente,  estad o de salud f ísica ,  estad o de salud m ental ,  evaluación de la  intensidad y  tipo de d olo r, 
tiem po de tratamiento ,  presentación y  d osis  d iar ia  prescr ita .  Así  mism o,  debe tenerse  en cuenta la 
interacción de los  o pio ides  con otros  fár m acos  q ue to m a el  paciente,  para  q ue se  cum pla  con las 
tres  necesidades  básicas  de la  far m acoterapia:  necesidad ,  efectividad y  segur idad (15 ,  48).

Estrategias para el control de los r iesgos asociados al  uso de opioides 
y sus derivados
Los  analgésicos  o pio ides  se  consideran co m o agentes  terapéuticos  seguros  para  el  m anejo  del  d olo r 
agud o y  crónico ,  pero la  so bred osif icación po r  cualq uier  causa puede desencadenar  intoxicaciones 
q ue pueden co m pro m eter  la  vida ,  especialm ente en el  caso de la  m o r f ina ,  la  m etad ona ,  la  oxicod ona , 
la  h id ro m o r fona ,  la  bupreno r f ina  y  el  fentani lo  (50).  Po r  otro  lad o,  de acuerd o a  la  O rganización 
M undial  de la  Salud ,  el  consum o sin  f ines  terapéuticos ,  pro longad o,  indebid o o  sin  super visión 
médica puede generar  dependencia  y  otros  pro blem as de salud .  De acuerd o con este  o rganism o, 
a  n ivel  m undial  pueden atr ibuirse  al  consum o de d rogas  unos  0,5  millones  de m uer tes .  Más  del  70 
% de esas  m uer tes  están relacionadas  con los  o pio ides ,  con un  30 % específ icam ente causada po r 
so bred osis  (51).  En  Colo m bia ,  según el  Estudio  Nacional  de Consum o de Sustancias  Psicoactivas  del 
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2013 ,  el  1 ,07  % de las  personas  declararon haber  usado algún analgésico  o pio ide sin  prescr ipción 
médica ,  al  m enos  una vez en su  vida .  De acuerd o con el  Repo r te  de d rogas  de Colo m bia  del  2015 , 
entre  el  19  % y  el  37  % de las  personas  q ue se  inyectan d rogas  han sufr id o una so bred osis  (52).

En  Colo m bia ,  el  M in ister io  de Salud emitió  en  2017  los  l ineamientos  para  el  protocolo  de m anejo  de 
la  so bred osis  de o pio ides  naturales  o  sintéticos  en  la  co m unidad ,  en m arcad o en el  P lan  Nacional 
de Pro m oción de la  Salud ,  la  Prevención y  la  Atención del  Consum o de Sustancias  Psicoactivas , 
especialm ente enfocad o en la  red ucción de r iesgos  y  daños ,  d ir igid o al  ám bito  co m unitar io . 
Dicho protocolo  abo rda el  m anejo  de so bred osis  conocida o  sospechada ,  las  indicaciones  para  el 
tratamiento ,  los  pr im eros  auxi l ios  y  el  so po r te  vital  básico  en esta  intoxicación ,  la  d isponibi l idad de 
la  naloxona ,  las  o bser vaciones  so bre la  ed ucación y  el  entrenamiento de los  usuar ios  del  protocolo 
(50).  Po r  otra  par te,  d iversas  guías  han establecid o reco m endaciones  para  m ejo rar  la  segur idad y  la 
ef icacia ,  y  red ucir  los  r iesgos  asociad os  al  tratamiento con o pio ides  co m o el  abuso ,  la  so bred osis  y 
la  m uer te.  De ellas  se  destacan los  aspectos  más so bresalientes  (53):

•  Red ucir  la  prescr ipción i lógica  o  inadecuada de o pio ides  po r  par te  de los  profesionales  de la 
salud .

•  Super visar  la  prescr ipción y  dispensación inadecuada de o pio ides ,  así  co m o limitar  la  venta sin 
receta .

•  Los  médicos  deben considerar  el  tratamiento con o pio ides  so lo  si  se  prevé q ue los  benef icios 
esperad os  para  el  d olo r  y  la  función son m ayo res  q ue los  r iesgos  para  el  paciente.  Generalm ente 
se  reser varán los  o pio ides  co m o tratamiento de segunda línea cuand o el  resto  de tratamientos 
far m acológicos  e  inter vencionistas  no hayan sid o ef icaces .

•  Si  se  uti l izan  los  o pio ides ,  estos  se  deben co m binar  con terapias  no far m acológicas ,  según sea lo 
apro piad o.

•  Antes  de in iciar  el  tratamiento con o pio ides  para  el  d olo r  crónico ,  los  médicos  deben establecer 
los  o bjetivos  del  tratamiento en tod os  los  pacientes ,  incluyend o m etas  realistas .

•  Antes  de co m enzar,  y  per iódicam ente d urante el  tratamiento con o pio ides ,  los  médicos  deben 
hablar  con los  pacientes  de los  r iesgos  y  benef icios  conocid os  de dicho tratamiento ,  así  co m o de 
las  responsabi l idades  en este  tipo de terapia .

•  Cuand o se  in icia  el  tratamiento con o pio ides ,  los  médicos  deben prescr ibir  la  d osis  efectiva más 
baja .  Se  debe evaluar  cuidad osam ente la  evidencia  de los  benef icios  individ uales  y  el  r iesgo 
cuand o se  considera  el  aum ento de d osis .

Conclus iones
Los  m edicam entos  o pio ides  son una alternativa viable  para  el  m anejo  del  d olo r  cuand o este 
so brepasa los  um brales  to lerad os  po r  el  paciente,  pero es  im prescindible  evaluar  los  pro blem as 
asociad os  con su  uso ,  ya  q ue son m edicam entos  de alto  r iesgo.  Antes  de su  prescr ipción ,  se  deben 
precisar  m uchos  aspectos ,  tales  co m o la  po blación a  la  cual  va dir igida ,  (si  es  un  n iño ,  un  joven o  una 
persona ad ulta),  e l  estad o f ísico  y  los  trasto rnos  previos  del  co m po r tamiento o  de la  esfera  m ental , 
la  h isto r ia  personal  o  familiar  de adicciones ,  las  co m o r bi l idades ,  las  caracter ísticas  del  d olo r,  e l  uso 
conco mitante de otros  m edicam entos  q ue pudieran interaccionar  con los  o pio ides  o  sus  der ivad os 
o  q ue generen el  fenóm eno de ind ucción enzimática  (co m o el  consum o de anticonvulsivantes  y 
alcohol ,  entre  otros).

Sumando a  lo  anter ior,  es  necesar io  q ue los  profesionales  de la  salud consideren las  posibles  so bredosis 
y  los  abusos  q ue se  pueden presentar  con el  uso  de estas  sustancias .  Tam bién es  fundam ental 
reconocer  e  identif icar  los  facto res  de r iesgo asociad os  con la  prescr ipción indiscr iminada ya q ue 
pueden estar  incid iend o en el  aum ento de las  adicciones  y  en  la  m o r talidad po r  so bred osis .  Es 
im po r tante un  cam bio  ref lexivo en los  protocolos  del  m anejo  d olo r  poso perato r io  y  el  uso  de 
o pio ides  (26 ,  53-65).
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De acuerd o con la  l iteratura ,  actualm ente existe  una intensa prescr ipción de o pio ides  para 
el  m anejo  de tod o tipo de d olo r  a  n ivel  clín ico ,  razón po r  la  cual  es  im po r tante considerar  los 
posibles  daños  a  la  salud der ivad os  de esta  actividad ,  q ue puede ser  la  puer ta  de entrada a  las 
d rogodependencias  y  tam bién una co m plicación q uirúrgica  co mún pero no reconocida ,  lo  q ue hace 
q ue sea im perativo desar ro llar  m ejo res  pautas  de prácticas  para  su  prescr ipción poso perato r ia . 
Agregad o a  lo  anter io r,  es  im po r tante evaluar  e  identif icar  los  pacientes  con m ayo r  r iesgo de uso 
indebid o de los  m edicam entos  recetad os  para  el  dolo r,  co m o aq uellos  con trasto rnos  de la  esfera 
m ental  o  con trasto rnos  po r  abuso de sustancias .  Es  im po r tante establecer  pr io r idades  clín icas  y  de 
investigación dir igidas  a  co m prender  los  benef icios  y  los  r iesgos  de la  ad ministración a  largo plazo 
de o pio ides .  Así  mism o,  se  deben considerar  otras  alternativas  no far m acológicas  para  el  m anejo 
del  d olo r,  co m o la  f isioterapia  o  las  terapias  alternativas  y  así  ayudar  a  prevenir  y  a  co m batir  la 
adicción y  dependencia  a  los  narcóticos  (21-24,  28 ,  30-32,  35 ,  37-43 ,  46 ,  54).

Finalm ente,  es  necesar io  reconocer  la  urgente necesidad de inter venciones  y  esfuerzos 
m ultid isciplinar ios  para  tratar  el  d olo r  poso perato r io  para  red ucir  la  prescr ipción inadecuada de 
o pio ides  po r  par te  de los  profesionales  de la  salud ,  po r  lo  q ue se  debe considerar  el  uso  so lo  si 
se  prevé q ue los  benef icios  esperad os  para  el  d olo r  son m ayo res  q ue los  r iesgos  para  el  paciente 
(26 ,56-62).
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