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Resumen

Dentro de la variedad de opioides para su uso en México, la 
morfina y el fentanilo son los más utilizados por vía intratecal. 
El implemento de ellos por esta vía puede asociarse con la 
presencia de prurito con una incidencia de 30-100%. Existen 
cuatro teorías en cuanto al desarrollo de este prurito; sin 
embargo, la más aceptada ha sido la estimulación del nervio 
trigémino. En cuanto al tratamiento lo más aceptado ha sido 
el uso de antagonistas mu.

Palabras clave: opioides intratecales, medicina perioperato-
ria, prurito, bloqueo neuroaxial.

Abstract

Within the variety of opioids for use in Mexico, morphine and 
fentanyl are the most used intrathecally. The implementation 
of them by this route can be associated with the presence of 
pruritus with an incidence of 30-100%. There are four theories 
regarding the development of this pruritus; the most accepted 
has been the trigeminal nerve stimulation. Regarding treatment, 
the most accepted has been the use of mu antagonists.

Keywords: intrathecal opioids, perioperative medicine, 
pruritus, neuraxial block.
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INTRODUCCIÓN

El empleo de un anestésico local para la anestesia raquídea 
puede complementarse con distintos coadyuvantes para 
mejorar la calidad del bloqueo, incrementando la analge-
sia intra y postoperatoria, acelerando la instauración de la 
anestesia, y disminuyendo el requerimiento de anestésicos 
y/o analgésicos por otras vías de administración en el trans 
o postoperatorio, entre otros beneficios. Entre los fármacos 
más utilizados en conjunto con los anestésicos locales vía 
neuroaxial se encuentran los opioides; sin embargo, se han 
reportado distintos efectos secundarios, como el prurito.1-4 
El prurito como efecto adverso del uso de opioides intra-
tecales suele subestimarse, y, a pesar de su alta incidencia 
y que representa una gran molestia para el paciente, no 

se le da un manejo dirigido en la mayoría de los casos, 
algunas veces porque se piensa que es pasajero y otras 
por desconocimiento. 

El objetivo de este artículo es brindar las bases para 
comprender la fisiopatología, la prevención y el tratamiento 
del prurito secundario al uso de opioides intratecales.

MECANISMO DE ACCIÓN DE LOS 
OPIOIDES INTRATECALES

Los opioides ejercen su efecto a través de los receptores 
opioides, los tres principales receptores de este tipo son: 
el receptor mu (µ), el kappa (κ) y el delta (δ). Éstos cuen-
tan con una distribución variada en encéfalo, ganglios 
basales, médula espinal, neuronas sensoriales y tracto 
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gastrointestinal. Son parte de un grupo de receptores 
que actúan acoplados a la proteína G. La activación 
de estos inhibe la adenilato ciclasa y disminuye el de 
monofosfato de adenosina cíclico (AMPc) intracelular; 
en consecuencia, se inhiben los canales de calcio depen-
dientes de voltaje y se activan los canales de potasio de 
rectificación interna. Como respuesta de la activación de 
los receptores opioides, hay una baja de la excitabilidad 
neuronal.5,6

Su acción analgésica viene de su capacidad de inhibir 
directamente la transmisión ascendente de la información 
nociceptiva desde el asta dorsal de la médula espinal y de 
activar los circuitos de control del dolor que baja del me-
sencéfalo a través de la médula ventromedial rostral hasta 
el asta dorsal de la médula espinal.7

El receptor µ produce analgesia en los circuitos descen-
dientes que controlan el dolor, al disminuir la inhibición 
del ácido gamma-aminobutírico (acción GABAérgica) en 
las neuronas que se van desde la médula ventromedial 
rostral a la materia gris periacueductal y desde las neuro-
nas medulares que salen de éstas. Así, la administración 
de un fármaco opioide de forma perimedular tendrá una 
acción analgésica por un mecanismo local en la médula 
espinal, que producirá su efecto tanto en la zona presi-
náptica como en la postsináptica, modulando la respuesta 
del dolor nociceptivo de forma sensitiva como afectiva. 
Los opioides administrados por vía intratecal son diluidos 
en el líquido cefalorraquídeo, los cuales deben llegar al 
interior de la médula espinal para ejercer su efecto sobre 
sus receptores específicos.7

La sustancia blanca está formada principalmente por 
membranas axonales plasmáticas que sucesivamente están 
envueltas por múltiples capas de células de Schwann, por lo 
que está constituida por lípidos en un 80%, lo que da una 
mayor afinidad por los opioides lipofílicos como fentanilo o 
sufentanilo. Debido a que la sustancia gris no tiene mielina, 
es relativamente hidrofílica, y tiene una mayor afinidad por 
los opioides hidrofílicos como la morfina. Los receptores 
opioides se encuentran en el interior de la sustancia gris 
de la médula espinal, que está rodeada de una capa de 
sustancia blanca. Los opioides lipofílicos presentes en el 
líquido cefalorraquídeo atravesarán la sustancia blanca y 
desde este lugar serán aclarados al plasma con rapidez, 
lo que explicaría su alto volumen de distribución después 
de su administración intratecal. En contraste, los opioides 
hidrofílicos no penetrarán apropiadamente, pero debido a 
su mayor tiempo de estancia en el líquido cefalorraquídeo o 
a su difusión a través del líquido extracelular de la sustancia 
blanca llegarán a los receptores específicos en la profundi-
dad de la sustancia gris. Por ello, la biodisponibilidad de la 
morfina sobre los receptores opioides en la médula supera 
a la del fentanilo o sufentanilo.8

EFECTOS ADVERSOS DE LOS 
OPIOIDES INTRATECALES

Dentro de la variedad de opioides para su uso en México, 
la morfina y el fentanilo son los más utilizados por vía intra-
tecal. El implemento de ellos por esta vía puede presentar 
los siguientes efectos secundarios: prurito incidencia de 
30-100%, náusea y vómito postoperatorio 30%, retención 
urinaria 3-18%, sedación 4% y depresión respiratoria < 1%, 
los cuales son los efectos adversos más comunes con su 
uso. Aproximadamente 80% de los pacientes que reciben 
opioides lipofílicos intratecales experimentan prurito, y 
10% lo describe como severo y angustiante.9-11

FACTORES ASOCIADOS PARA EL 
DESARROLLO DE PRURITO

La incidencia del prurito puede ser mayor en pacientes con 
factores predisponentes para éste. La población obstétrica suele 
tener una mayor incidencia reportada de aparición de prurito 
por opioides administrados vía intratecal que otras poblaciones 
estudiadas. El aumento de la incidencia puede deberse a una 
interacción de los estrógenos con los receptores opioides.

En múltiples estudios se ha comparado la incidencia de 
prurito en pacientes embarazadas y los intervenidos por 
cirugía ortopédica para comprobar la baja tasa de preva-
lencia en otro tipo de poblaciones.12

FISIOPATOLOGÍA DEL PRURITO

El prurito derivado al uso de opioides es uno de los efectos 
secundarios más común que aparece tras su administración 
neuroaxial vía epidural e intratecal. Las mujeres embara-
zadas son particularmente susceptibles y muestran una 
incidencia de hasta 60-100%.13,14

El prurito es definido como una sensación subjetiva no 
placentera e irritativa que provoca la urgencia de rascado. 
Las manifestaciones iniciales suelen empezar en el tronco y 
la región peribucal, así como en nariz y alrededor de los ojos, 
este nivel espinal es rico en receptores opioides, el cual se 
continúa hasta la sustancia gelatinosa y el tracto de Lissauer en 
C3-C4. La división oftálmica del núcleo sensorial espinal del 
nervio trigémino es la más inferior; por lo tanto, respalda la 
observación de que el prurito que sigue a la administración de 
opioides neuroaxiales suele estar en la nariz y la parte superior 
de la cara.12,15-20

El núcleo espinal del trigémino es un centro de inte-
gración de la información recibida por vías sensoriales, las 
cuales abarcan los estímulos percibidos en el rostro y del 
área denominada como el centro del prurito o “centro 
de la picazón”. En la misma zona posterior del cordón 
medular se encuentra una alta densidad de receptores de 
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5–hidroxitriptamina subtipo 3 (5-HT3) y receptores α en las 
capas superficiales del asta dorsal y en el núcleo del tracto 
espinal del nervio trigémino en la médula. Parte del efecto 
analgésico de la morfina es mediado por el aumento de los 
niveles de serotonina. Lo cual explica la relación entre el 
efecto analgésico y la asociación de prurito, particularmente 
con el uso de morfina.21

La activación de la médula espinal y la producción del 
prurito se observa en particular mediante la activación de 
los receptores α-opioides (MOR), aunque los receptores 
κ-opioides (KOR) suprimen el prurito.22,23

Existen diferentes propuestas de mecanismos que podrían 
desencadenar el prurito mediado por opioides; sin embar-
go, ninguno por sí sólo puede explicar su manifestación en 
todas las circunstancias. Algunos de los mecanismos son:24

1. La presencia de un “centro del prurito” en el sistema 
nervioso central.

2. Activación y antagonismo de transmisores inhibitorios 
en la parte posterior del cordón medular.

3. Modulación de la vía serotoninérgica.
4. Teoría de la asociación entre el dolor y el prurito.

Se ha encontrado asociación de las vías que conducen 
el dolor y el prurito, los cuales son transmitidos por la 
misma población de neuronas, las amielínicas tipo C, y el 
alzamiento de prostaglandinas PGE1 y PGE2, las cuales au-
mentan la transmisión del impulso hasta el sistema nervioso 
central, con lo que se potencia la aparición de prurito.25

Los opioides también pueden inducir picazón a nivel 
espinal por neuronas secundarias en la lámina I del tramo 
espinotalámico del cuerno dorsal. Las neuronas de activa-
ción de amplio rango en el asta dorsal inhiben el prurito 
de estas neuronas espinales. Si esta inhibición es debilitada 
por los opioides, las neuronas se activan y causan picazón 
sin estimulación periférica.26

PREVENCIÓN Y TRATAMIENTO

Debido al mecanismo que desencadena el prurito asociado 
a opioides y su acción por el receptor µ, este receptor es el 
responsable de la modulación del dolor y algunos efectos 
secundarios, en particular el prurito y las náuseas o vómi-
tos. Además, los fármacos antagonistas de MOR deben 
ser el tratamiento de primera línea para todos los efectos 
secundarios inducidos por opioides.27,28

En Estados Unidos se han utilizado dosis profilácticas 
de nalmetreno, previa aplicación de técnica neuroaxial 
espinal, un antagonista del receptor MOR, a razón de 32 
μg/kg para disminuir el picor desencadenado por éste; sin 
embargo, su uso también disminuye la analgesia inducida 
por la morfina intratecal.29

Se han hecho estudios de infusiones profilácticas de na-
loxona, naltrexona y metilnaltrexona para prevenir la aparición 
de estos efectos secundarios. La infusión asegura una con-
centración constante con un efecto terapéutico más efectivo 
sin afectar la analgesia ni aumentar la escala de evaluación 
del dolor con una dosis intravenosa de 0.25-1 μg/kg/h.30,31

Sin embargo, en estudios recientes, una dosis única de 
12 mg de metilnaltrexona por vía subcutánea no redujo 
la gravedad general o la incidencia de prurito en una po-
blación obstétrica después de recibir fentanilo de 15 μg 
y 100 μg de morfina intratecal durante la raquianestesia 
para cesáreas.32

Los agonistas opioides mixtos kappa/antagonista mu 
como nalbufina o agonistas parciales μ y κ como butorfa-
nol y pentazocina, tienen un gran potencial para mitigar 
los efectos adversos del receptor opioide µ y mejorar los 
efectos analgésicos de los opioides sobre kappa. Los estu-
dios experimentales han demostrado que los antagonistas 
MOR o los agonistas KOR son eficaces en el alivio del 
prurito inducido por la morfina intratecal. Se ha demos-
trado la eficacia de la pentazocina para el tratamiento del 
prurito asociado con la inyección intratecal de morfina y 
se demostró que la pentazocina en una dosis de 15 mg es 
superior a ondansetrón 4 mg para el tratamiento del prurito 
inducido por una administración de morfina intratecal.33,34

Además de los agonistas o antagonistas opioides, se ha 
demostrado que fármacos como tenoxicam, diclofenaco 
rectal, gabapentina oral preoperatoria, antagonistas de 
5-HT3 intravenosos, droperidol y dosis subhipnóticas de 
propofol han mostrado resultados positivos para la pre-
vención del prurito neuroaxial inducido por opioides y, 
por tanto, pueden considerarse como una posible terapia 
profiláctica.35

CONCLUSIÓN

El uso de opioides intratecales tiene un gran beneficio en 
el periodo perioperatorio, pues brindan una mayor cali-
dad de la anestesia quirúrgica, así como la oportunidad 
de mejorar el manejo del dolor postoperatorio. A pesar 
de estos grandes beneficios, es importante conocer sus 
efectos secundarios, así como la prevención y tratamiento 
de los mismos. El prurito ocasionado no es un efecto tan 
adverso como otros; sin embargo, es de los más prevalentes 
y representa una molestia para los pacientes cuando se 
presenta, por lo que no hay que dejarlo de lado.
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