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Control del dolor postoperatorio mediante morfina intratecal en pacientes
intervenidos por fusion vertebral instrumentada

Vaquerizo-Garcia V,* Garcia-Lopez M, ** Plasencia-Arriba MA,*** Maestre-Garcia C****

Hospital Universitario Principe de Asturias. Alcald de Henares (Madrid)

RESUMEN. Antecedentes: El manejo adecuado
del dolor postoperatorio en pacientes intervenidos
de artrodesis vertebral instrumentada es esencial
para disminuir la morbimortalidad postoperato-
ria. El uso de morfina por via intratecal podria
proporcionar una analgesia efectiva minimizando
la dosis necesaria y los efectos adversos secunda-
rios. El objetivo del estudio es valorar la eficacia
de la morfina intratecal en el control del dolor
postoperatorio en pacientes intervenidos de ar-
trodesis vertebral instrumentada. Material y méto-
dos: Se realizé un estudio prospectivo aleatorizado
incluyendo a 46 pacientes intervenidos de fusion
vertebral instrumentada. Los pacientes fueron
divididos mediante randomizacion al azar en dos
grupos, uno de los cuales recibio una dosis de mor-
fina intratecal de 0.003 mg/kg antes del cierre de
la herida quirdrgica. Durante el postoperatorio se
registro frecuencia respiratoria, PCO,, PO,, nece-
sidad de analgesia coadyuvante y valoracion sub-
jetiva del dolor mediante la escala visual analégica
(EVA) a las 6, 24 y 48 horas tras la intervencion.
Los resultados fueron analizados mediante prue-
bas no paramétricas. Resultados: Los pacientes
que recibieron morfina intratecal presentaron una
disminucion estadisticamente significativa del do-
lor postoperatorio durante las primeras 48 h con
una puntuacion EVA promedio cercana a 3. En

ABSTRACT. Background: Proper postoperati-
ve pain management in patients undergoing verte-
bral arthrodesis with instrumentation is essential
to reduce postoperative morbidity and mortality.
Intrathecal morphine may provide effective anal-
gesia minimizing the dose required and adverse
side effects. The objective of this study is to assess
the efficacy of intrathecal morphine to control
postoperative pain in patients undergoing verte-
bral arthrodesis with instrumentation. Material
and methods: A prospective randomized trial was
conducted; it included 46 patients who underwent
vertebral fusion with instrumentation. Patients
were randomly divided into two groups: one of
them received a 0.003 mg/kg dose of intrathecal
morphine before closing the surgical wound. The
following parameters were recorded during the
postoperative period: respiratory rate, PCO,, PO,,
need for adjuvant anesthesia and subjective pain
assessment with the visual analog scale (VAS), at
6, 24 and 48 hours after the surgery. The results
were analyzed with non-parametric tests. Results:
Patients who received intrathecal morphine had
a statistically significant decrease in postopera-
tive pain within 48 hours after the surgery, with
a mean VAS score close to 3. In 24.1 percent of
patients had complications associated with the
use of morphine chloride, such as nausea and vo-
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24.1% de los pacientes presentaron complicacio-
nes asociadas al uso de cloruro morfico, tales como
nauseas o vomitos, sin diferencias significativas
respecto al grupo control. Conclusiones: El uso de
morfina intratecal es una opcion terapéutica segu-
ra y efectiva en el control del dolor postquirirgico
precoz en pacientes intervenidos de fusion verte-
bral instrumentada, permitiendo una recupera-
cion mas comoda y rapida.

Palabras clave: dolor, dolor postoperatorio,
morfina, fusion vertebral, complicaciones postope-
ratorias.

Introduccion

Los pacientes intervenidos de fusién lumbar posterior son
especialmente propensos a un importante dolor durante el
postoperatorio, tanto por el dolor crénico previo a la interven-
cién como por el derivado de la propia cirugia, que suele impli-
car instrumentaciones amplias por afectacion de varios niveles
y lesion significativa de las partes blandas.' Uno de los prin-
cipales problemas que se presentan durante el postoperatorio
inmediato es el dificil control del dolor, por lo que su manejo
se ha convertido en un importante desafio en este tipo de inter-
venciones.? Un mal control analgésico durante el postoperato-
rio estd asociado con una mayor morbimortalidad, derivadas
de las complicaciones respiratorias y cardiovasculares, un peor
resultado clinico final e incluso una alteracion de la respuesta
inmune.' En los tltimos afios se ha introducido el concepto de
analgesia preventiva para el correcto control del dolor posto-
peratorio.>*

Existen miltiples alternativas para el control del dolor
postoperatorio tras la cirugia de columna que incluyen mul-
tiples farmacos y diversas vias de administracion, entre los
cuales podemos destacar la utilizacién de: AINES, opioides
menores y mayores por via sistémica, epidural o intradural
y anestésicos locales o bloqueos regionales.*3 La principal
desventaja de la utilizacién de anestésicos locales es que
pueden dificultar el diagndstico precoz de las complicacio-
nes debido al bloqueo neurolégico.®

El correcto conocimiento del funcionamiento de los re-
ceptores de opioides y encefalinas supuso el avance hacia
una nueva era en el manejo del dolor postoperatorio.” Los
receptores opioides se encuentran localizados en el tejido
cerebral y en la médula espinal.”® El efecto analgésico esta
mediado por receptores pre- y postsindpticos de las células
del asta dorsal de la médula y a niveles supraespinales.'®

El uso de opioides puede provocar efectos adversos
como: depresion respiratoria, sedacion, nduseas, retencion
urinaria, reduccién de la motilidad intestinal o tolerancia,
principalmente si se utilizan por via sistémica.'?*’ Para
evitar dichos efectos adversos, en la medida de lo posible,
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miting, without any statistically significant diffe-
rences compared with the control group. Conclu-
sions: Intrathecal morphine is a safe and effective
treatment option to control early postoperative
pain in patients undergoing vertebral fusion with
instrumentation. This leads to a more convenient
and quick recovery.

Key words: pain, pain postoperative, morfine,
spinal fusion, postoperative complications.

debemos utilizar la menor dosis efectiva posible o utilizar
diferentes vias de administracion. Por otro lado, una de las
ventajas que presentan los opioides es la posibilidad de re-
vertir los efectos secundarios mediante la administracion de
naloxona.

La administracién intratecal en dosis Unica presenta
menores complicaciones que la utilizacién de catéter epi-
dural.>!*!" La ventaja de la via intratecal se basa en su ren-
tabilidad y simplicidad, dado que el abordaje necesario para
realizar una artrodesis instrumentada permite un acceso re-
lativamente sencillo al espacio intratecal.’ Ademads, la me-
nor necesidad de dosis administrada por dicha via disminu-
ye potencialmente los efectos secundarios que ocurren con
el tratamiento opioide por via sistémica.

La duracién del efecto analgésico del moérfico intratecal
es aproximadamente de 12 a 36 horas, pudiendo estar con-
dicionado por tratamientos previos a la cirugia.”!* La dosis
optima de morfina intratecal a utilizar no ha sido determina-
da con exactitud, pero existen multiples estudios en la lite-
ratura que comparan distintas dosis, desde 0.001 hasta 0.01
mg/kg, concluyendo que la dosis 6ptima oscila en torno a
los 0.004 mg/kg para conseguir un nivel éptimo de analge-
sia minimizando los efectos adversos.”'?

El objetivo de nuestro estudio ha sido valorar la efecti-
vidad de la utilizacién de morfina intratecal en el control
del dolor postquirtdrgico en pacientes intervenidos de fusién
vertebral instrumentada.

Material y métodos

Se realiz6 un estudio clinico prospectivo, aleatorizado, cie-
go, simple con 46 pacientes intervenidos de fusion vertebral
instrumentada en el Hospital Universitario Principe de Asturias
entre 2005 y 2007. Tras la aprobacién por el Comité Etico de
Investigacién del Hospital, todos los pacientes fueron informa-
dos y aceptaron la libre participacion en el estudio.

Todos los pacientes fueron intervenidos mediante fusién
vertebral posterior instrumentada con tornillos pediculares
a uno u dos niveles, con o sin descompresién del canal me-
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dular asociada. Los diferentes diagndsticos preoperatorios
fueron: discopatia degenerativa lumbar, espondilolistesis o
estenosis de canal asociados todos ellos con cierto grado de
inestabilidad segmentaria.

Los pacientes fueron divididos en dos grupos: el primer
grupo, denominado grupo estudio recibié morfina intratecal
al finalizar la cirugia, antes del cierre de la herida; mientras
que el segundo grupo o grupo control no la recibid. La se-
leccién de los pacientes asignados a cada grupo fue median-
te aleatorizacién simple. Ningtin paciente habia consumido
opioides durante los tltimos seis meses previos a la cirugia.

Los criterios de exclusion fueron: embarazo, lactancia,
infeccién activa, alergia a opioides, dependencia a opioides,
antecedentes tumorales, cirugias previas con apertura de la
duramadre o la incapacidad para completar la escala visual
analdgica del dolor.

La dosis de cloruro mérfico intratecal utilizada en el gru-
po estudio fue de 3 pg/kg de peso ideal. Se utilizé cloruro
moérfico diluido, sin aditivos, en su presentacién especial
para administracién intratecal, introduciéndose un bolo
unico mediante visualizacion directa a través de un catéter
Whitacre 27G una vez finalizada la fijacion vertebral y pre-
viamente al cierre de partes blandas.

Ambos grupos recibieron el mismo protocolo analgésico
postoperatorio, consistente en una bomba analgésica intra-
venosa de infusién continua compuesta por cuatro ampollas
de metamizol 2 g y cloruro mérfico a dosis de 0.3 mg/kg a
pasar a ritmo de 4 ml/h durante las primeras 24 horas.

Durante el postoperatorio inmediato se registré la frecuen-
cia respiratoria, asi como otros parametros bioquimicos como
la presion parcial de CO, y de O, mediante la realizacion de
una gasometria a las 6 horas del postoperatorio. Un evalua-
dor independiente registré las necesidades de analgesia coad-
yuvante para cada uno de los pacientes, asi como la evalua-
cion subjetiva del dolor, mediante la escala visual analdgica
(EVA) (0 a 10 cm), a las 6, 24 y 48 horas de la intervencidn.

Los resultados fueron analizados mediante pruebas no
paramétricas (test U de Mann-Whitney), con un nivel de
significancia igual o menor a 0.05.

Grupo
estudio

Grupo
control

l:’ Femenino . Masculino

Figura 1. Distribucién por sexo.
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Fuente de financiamiento

No hubo ninguna fuente de financiacién para la realiza-
cién del estudio.

Resultados

De los 46 pacientes que se incluyeron en el estudio, 29
formaron parte del grupo estudio mientras que 17 pacientes
formaron parte del grupo control. No se apreciaron dife-
rencias estadisticamente significativas entre ambos grupos
respecto a la edad, sexo, diagndstico preoperatorio y niveles
afectados (Figura 1). La edad media fue de 53.41 = 11.36
afos. Los diagndsticos preoperatorios fueron: discopatia
degenerativa en 13 casos, sindrome postdiscectomia en 9
casos, estenosis de canal lumbar en 11 casos, discopatia
asociada con estenosis de canal lumbar en 2 casos y es-
pondilolistesis en 11 casos. Al analizar dichos diagnésticos
preoperatorios tampoco se encontraron diferencias estadisti-
camente significativas entre ambos grupos (Figura 2).

La distribucion de pacientes segtn el tipo de cirugia reali-
zada fue fijacion lumbar (24 casos) y artrodesis lumbar aso-
ciada con descompresién (22 casos), no mostrando diferen-
cias estadisticamente significativas entre grupos (Figura 3).

La dosis media de cloruro moérfico intratecal administra-
da en el grupo estudio fue de 247.9 + 48.9 pg. En relacién
con el dolor postoperatorio, los pacientes a los que se les
administré cloruro morfico intratecal presentaron puntua-
ciones EVA menores en comparacion con el grupo control,
mostrando una disminucién del dolor estadisticamente sig-
nificativa a lo largo del seguimiento durante las primeras 48
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l:’ Discopatia degenerativa . Sindrome postdiscectomia
. Estenosis de canal l:’ Discopatia + estenosis
. Espondilolistesis D.

Figura 2. Diagnésticos preoperatorios.
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horas tras la cirugia. El grupo estudio obtuvo una puntua-
ciéon EVA promedio cercana a tres puntos, mientras que los
pacientes del grupo control presentaron puntuaciones supe-
riores a cuatro puntos (Figura 4). Respecto a los parametros
bioquimicos se observaron pardmetros similares en ambos
grupos, con minimas variaciones en la presién de CO,, la
frecuencia respiratoria media y la tension arterial, sin signi-
ficacion estadistica (Tabla 1).

Durante las primeras 24 horas, 37.9% de los pacientes
del grupo estudio requirieron analgesia coadyuvante en
comparacién con 58.8% de los pacientes del grupo control.
Pasadas las primeras 24 horas los requerimientos analgési-
cos se igualaron, siendo 3.6% mas los pacientes del grupo
estudio los requirieron algun tipo de analgesia adyuvante,
sin ser estadisticamente significativa (Tabla 2).

En cuanto a las complicaciones durante el postoperatorio
inmediato, 75.9% de los pacientes del grupo estudio no pre-
sentaron ninguna, 17.2% de los pacientes presentaron ndu-
seas que remitieron con tratamiento médico, al igual que un
caso de prurito. Sélo hubo un caso de depresion respiratoria

55.2%
35.3%

Grupo estudio Grupo control
I:l Fijacién + descompresion . Fijacién

Figura 3. Distribucién segtin el tipo de cirugia.
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p <0.008 p < 0.006 p<0.02

=== Grupo estudio === Grupo control

Figura 4. Valoracion subjetiva del dolor segtin escala analdgica visual
(EVA) durante las primeras 48 horas postoperatorias.
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que no requirié tratamiento médico. No existieron diferen-
cias estadisticas significativas entre ambos grupos en cuan-
to a las complicaciones (Figura 5). No se registré ninguna
complicacion en relacion directa con la puncién intradural.

Discusion

Es conocido que un correcto control del dolor postopera-
torio reduce la morbilidad, con ello también se reduce la in-
cidencia de trombosis venosa profunda y tromboembolismo
pulmonar, asi como otras complicaciones respiratorias.*>'? El
mejor método para el manejo del dolor postoperatorio tras
una fusidn vertebral es todavia controvertido.>!* Son pocos
los estudios que valoran el control del dolor postquirtirgico
mediante la utilizacién de medicacién intratecal. Entre los
publicados en la literatura existe una gran variabilidad en
cuanto a la medicacién utilizada, dosis o nimero de pacien-
tes incluidos en el estudio.”!?

La administracién intratecal de opioides ha sido exten-
samente estudiada en las dltimas décadas,'® aunque existen
pocos estudios que valoren su mecanismo de accién, indi-

Grupo estudio Grupo control

FR 13.10 12.88
PCO, 43.48 40.81
TAS 116.69 117.18
TAD 58.48 64.82

FR = Frecuencia respiratoria; PCO, = Presion parcial de diéxido de carbono;
TAS = Tension arterial sist6lica; TAD = Tension arterial diastdlica.
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Figura 5. Complicaciones.
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Tabla 2. Necesidades de analgesia coadyuvante durante el postoperatorio.

Analgesia coadyuvante

Ninguna % AINES % Opiéceos bolos % Opiéceos perfusion %
Estancia en reanimacion Grupo estudio 62.1 13.6 20.6 34
Grupo control 41.2 11.8 35.3 11.8
Estancia en planta Grupo estudio 55.2 27.5 13.8 34
Grupo control 58.8 29.4 5.9 5.9

cando que el efecto analgésico de la morfina intratecal po-
dria deberse a la unién a los receptores a nivel del cuerno
posterior del cordén medular.?

La administracion intratecal en dosis Unica presenta
menores complicaciones que la utilizacién de catéter epi-
dural.>!*!" La ventaja de la via intratecal se basa en su ren-
tabilidad y simplicidad, dado que el abordaje necesario para
realizar una artrodesis instrumentada permite un acceso re-
lativamente facil al espacio intratecal.> Ademds, la menor
necesidad de dosis administrada por via intratecal dismi-
nuye potenciales efectos secundarios que ocurren de forma
habitual con el tratamiento opioide por via sistémica. La du-
racion del efecto analgésico del mérfico intratecal es apro-
ximadamente de 12 a 36 horas, pudiendo estar condicionado
por tratamientos previos a la cirugia.”'? La dosis ideal debe
ser lo suficiente para conseguir un buen nivel de analgesia
durante el mayor tiempo posible, pero sin aumentar el ries-
go de complicaciones como depresion respiratoria, nauseas
o retencion urinaria.'?

En este sentido, los diferentes estudios publicados valo-
ran diferentes dosis de morfina utilizadas, desde 0.001 hasta
0.01 mg/kg. En nuestro estudio utilizamos una dosis de 4
g puesto que es la dosis que presenta un adecuado control
analgésico segun resultados obtenidos en la literatura.”!?
Ross et al.,'? en un estudio prospectivo, controlado y a doble
ciego compar6 dosis de morfina intratecal de 0.125, 0.25
y 0.5 mg con un grupo placebo, concluyendo que la dosis
de 0.125 no posee un efecto analgésico superior al placebo.
Ademas, estos autores concluyen que la dosis ideal en pa-
cientes sanos es de 0.5 mg, mientras que en pacientes con
comorbilidad asociada deberia usarse dosis de 0.25 mg. Sin
embargo, un estudio publicado por Boezaart et al.,'* en el
que se compara dosis de morfina intratecal de 0.2, 0.3 y 0.4
mg, concluye que dosis de 0.2 mg serian suficientes para
conseguir un adecuado control analgésico.

Existen multiples estudios en la literatura que comparan
el uso de morfina intratecal con morfina epidural,'” con mor-
fina continua subcutdnea'® o con otro tipo de opioides tales
como el fentanilo."!” Chan et al.'* concluyen que dosis de
fentanilo intratecal de 0.015 mg tienen un efecto superior a
la administracion de morfina intratecal. En este sentido, son
necesarios mas estudios que comparen si el efecto del fen-
tanilo es superior al de la morfina intratecal, ya que tedrica-
mente la mayor lipofilicidad del fentanilo debiera asociarse
con un menor riesgo de depresion respiratoria.>'
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Nuestra experiencia con la administracion intratecal, al
igual que otros estudios publicados en la literatura,'>"!3
parece demostrar la reducciéon del dolor durante las prime-
ras 24 horas del postoperatorio. Varios trabajos muestran
la necesidad de una mayor cantidad de analgesia adyuvante
a partir de las 24 horas postquirtirgicas, correspondiente a
un efecto rebote tras el cese del efecto del cloruro morfi-
co intradural.’ Sin embargo, este aumento de la necesidad
de analgesia coadyuvante no ha demostrado ser estadisti-
camente significativo respecto a las necesidades del grupo
control en ninguno de estos estudios. Este efecto rebote se
describe en los estudios mas antiguos, quiza en relacién con
la utilizacién de dosis elevadas de moérfico intratecal. En
nuestro estudio, no se ha apreciado esta tendencia entre los
pacientes del grupo estudio.

La analgesia epidural ha demostrado beneficio en el con-
trol postoperatorio de la cirugia de columna.>'*!" Sin em-
bargo, la administracién de mérfico por via intratecal es
aparentemente superior a la administracién epidural. Las
ventajas de la administracién intradural son la administra-
cién mas sencilla debido al abordaje quirtrgico necesario en
la fusion vertebral, el menor riesgo de infeccién debido a la
ausencia de necesidad de catéteres posteriores y la ausencia
del efecto de dilucién de la morfina en el hematoma que
es tipica de la administracion epidural.’> Ademads, la admi-
nistraciéon de mérfico por via intratecal posee una latencia
menor del efecto analgésico, consiguiendo una analgesia
efectiva durante 24-36 horas con la comodidad que supone
la necesidad de administracion de una unica dosis.

Entre las complicaciones que se deben al uso de mérfi-
co descritas en la literatura, cabe destacar el desarrollo de
depresion respiratoria.'®!31¢ Se considera depresién respira-
toria cuando la frecuencia respiratoria es inferior a ocho res-
piraciones por minuto. En nuestro estudio sélo un paciente
present6 una frecuencia menor de ocho, la cual se solucio-
né espontaneamente, sin necesidad de revertir el efecto del
mérfico. Mientras que en la literatura aparecen porcentajes
muy superiores posiblemente relacionados con la adminis-
tracion de dosis mas elevadas.>"!%12

Dentro de las complicaciones descritas en la literatura se
encuentran: la retencion urinaria, las nauseas, los vomitos o
la aparicién de picazén, todas ellas poseen un tratamiento
conocido y eficaz, por lo que se trata de complicaciones de
importancia menor.'? En nuestro estudio todos los pacien-
tes eran portadores de sonda vesical durante las primeras
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48 horas del postoperatorio, por lo que ha sido imposible
valorar dicha complicacién. En la literatura la retencién uri-
naria aparece durante las primeras 24-36 horas en practica-
mente la totalidad de los pacientes, pero se resuelve al poco
tiempo de modo espontdneo en la mayoria de los casos.!®!3
Entre los efectos adversos no hemos tenido ningtin caso de
complicaciones relacionadas directamente con la puncién
intratecal, tales como la cefalea postural postpuncién o la
formacion de seudomeningoceles.

Como conclusién, creemos que el uso de morfina intra-
tecal es una opcién terapéutica efectiva para el control del
dolor postquirdrgico en pacientes intervenidos de fusién
lumbar instrumentada permitiendo una recuperacién mas
comoda y rapida. La duracién de su efecto permite mejorar
el control del dolor en las primeras 24 horas postoperato-
rias, reduciendo asi la necesidad de analgesia coadyuvante
durante este periodo. No obstante, su uso no esta exento de
complicaciones, por lo que los pacientes deben ser estrecha-
mente controlados durante el periodo postoperatorio, princi-
palmente por el riesgo de depresion respiratoria.”
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