DOLOR

Hay un dolor agudo rápido localizado , este dolor viaja por fibras A delta . Vamos a conocer la importancia de la activación de la fibra C, estas son fibras “amielínicas”  delgadas.

Otra forma de clasificar el dolor es desde la característica somatosensorial : 

· D. Epicrítico: es un dolor superficial, se localiza en forma precisa, es punzante, lazerante, quemante, opresivo, sulfurante. No es referido.

· D. Protopático: es un dolor mal localizado , es sordo. Es referido (hay que tener cuidado con este dolor, y hay que tener un buen diagnóstico diferencial).

Las únicas fibras que transmiten el dolor son las A delta y C.
Modelo (Miralles).

Aquella estimulación ( térmica, eléctrica y mecánica ),  pero  de corta duración determina la estimulación de fibras A delta , porqué estas tienen menor umbral de excitación, estas fibras secretan como neurotransmisor en la primera sinapsis Glutamato. Cuando se estimulan las fibras A delta se genera una sensopercepción  o sea una percepción consciente sensitiva  que es localizada y de corta duración. La sensopercepción es de corta duración  y  localizada por que el Glutamato  actúa sobre receptores para Glutamato: AMPA o CAINATO.
Estos receptores se encuentran en el trigémino, no a nivel de médula. Están en  las neuronas del subnucleo oral, interpolar y caudal, del núcleo espinal del trigémino y núcleo sensitivo principal.

El Glutamato actúa normalmente en receptores tipo AMPA por que hay un receptor para el Glutamato llamado NMDA pero este esta normalmente taponado por magnesio o sea el canal iónico existe pero no es funcional. Entonces cuando la fibra A delta se conecta con la segunda neurona del dolor se libera Glutamato y este actúa en este canal iónico, abriéndose para permitir el influjo del ión sodio, y esto es un potencial de acción rápido.

Fibra  A delta, primera neurona del dolor ( ubicada en el ganglio Gasser ).

La segunda neurona (ubicada en el núcleo sensitivo principal o núcleo espinal)

Las fibras A delta generan un dolor de corta duración localizado, ya que en la neurona del núcleo sensitivo principal o espinal produce una apertura de canales sodio  produciéndose así un potencial de acción rápido que viaja por losa axones de la segunda neurona (haz trigémino talamico), cruza la línea media y llega al tálamo en los núcleos específicos del tálamo donde se encuentra la tercera neurona del dolor  que a su vez se proyecta hacia  la corteza somestesica,, posrolandica área  1, 2 y 3 de brodman, y esto determina la localización del dolor.

En el modelo de por qué el dolor es corto tendríamos que usar dos modelos a nivel trigeminal. Pero se usara un solo modelo.

En el subnucleo caudal del núcleo espinal se da el modelo en que la neurona  A delta  envía una colateral, y esta exista a una neurona  que libera opio péptido endógeno, que al excitarla inhibe (directamente, presinápticamente, y también inhibe directamente a la segunda neurona) la entrada del dolor.  

El modelo a nivel del subnucleo caudal del núcleo espinal: 

Viene el dolor se excita la fibra A delta y se genera en potenciales de acción, descargan se activa la segunda neurona tenemos sensopercepción  consciente (corteza) , la colateral excita a una neurona que libera endorfina  cierra la entrada del dolor. El dolor pasa rápido pero luego al excitar esta interneurona  (ubicada e a nivel de  los núcleos segmentarios del trigémino) que libero opio péptido endógeno o endorfina inhibe presinápticamente o indirectamenente en la segunda neurona del dolor y así se cierra la entrada del dolor.

Cuando  se estimula largo tiempo, o sea cuando hay daño de tejido y destrucción de células .

Sustancias liberadas  luego del daño tisular:

· El potasio que estaba en su interior  al romperse la membrana sale de la célula. El aumento de la  concentración extracelular de este ión facilita la excitabilidad, despolariza las terminaciones nerviosas.

· La serotonina  presente  en las plaquetas cuando hay daño en los vasos.

· La  bradiquinina  que viene del plasma cuando hay un daño de tejido se activa una enzima que es la calicreina, que actuando sobre el bradiquininogeno lo transforman en bradiquinina. Es uno de los agentes más activos en la producción del dolor porqué estimula en forma directa  a los nociseptores y  aumenta la síntesis  y liberación de prostaglandina (vasos dilatadores).

· La histamina proviene de los mastocitos. 

· La prostaglandinas que son fosfolipídos de la membrana de las células dañadas. 

· Los leucotrianos células dañadas.
· Sustancia P péptido relacionado con el gen de la calcitonina, neuro transmisores de las  fibras aferentes primarias. 

Lugares de acción de  la sustancia P:

· En el lugar dañado. 

· En la primera sinapsis.

Tiene efecto en dos lugares ya que es un neuropéptido, esto quiere    decir que se sintetizan en el soma de la primera neurona que esta ubicada en el ganglio de Gasser. Si se sintetiza en el soma sale por el axón y este se divide en una rama periférica y una rama profunda, esto significa que tenemos sustancia P en el receptor(lugar dañado) y en la primera sinapsis. Esto lo hace diferente a l Glutamato , porque  este se sintetiza localmente en la terminación presináptica y no en la periferia .

Efectos de la sustancia P:

· Vaso dilatación

· Liberación de histamina por los mastocitos: la histamina disminuye  el umbral de activación de los nociceptores, si esto ocurre  significa que va a ver una gran descarga de potenciales de acción.

· Iónes hidrógenos cuando hay destrucción de células, infección quedan células muertas y desechos, esto  hace que aumente la acidez, y este aumento de protones es el que genera dolor. Por esto hay que lavar o limpiar la zona afectada.

En una lesión, la histamina, la bradiquinina, la serotonina, prostaglandina, potasio, estos elementos son mediadores, hacen que la fibra nerviosa tipo C genere potenciales de acción y con esto se abren canales iónicos que permiten y estimulan la  liberación al medio (localmente) de sustancia P y péptido relacionado con el gen de la calcitonina, y estos estimulan la liberación de histamina por parte de los mastocitos, esta histamina estimula más las terminaciones nerviosas y baja más el umbral, se generan más potenciales de acción y con esto hay mayor liberación local de sustancia P. La descarga de potenciales de acción producto de que el sistema nervioso libera estos neuro péptidos, (sustancia P) esto es lo que llamamos inflamación neurogenica, quiere decir es la inflamación generada por el sistema nervioso. 

Cuando el daño de tejido es más grande:

Se estimulan las fibras C. Fibras que poseen mayor umbral. Estas tienen dos problemas serios:

· En el medio liberan neurotransmisores y genera la inflamación neurogenica.

· Estimulan a la segunda neurona del dolor con sustancia P (taquinina).

La presencia de mediadores locales en la inflamación, la destrucción de tejidos, en cualquier parte estimulan la fibra tipo C. Estas tienen un alto umbral de excitabilidad, la descarga de las fibras tipo C puede determinar una estimulación prolongada de la neurona del subnucleo caudal del núcleo espinal del trigémino. La secreción de esta sustancia hace que esta neurona se excite prolongadamente porque la sustancia P produce en la segunda neurona la formación de segundos mensajeros porque los receptores para esta sustancia están acoplados a proteína GQ y esta está acoplada a la fosfolipasa C y esta actúa sobre el PIP2, transformándolo en dos segundos mensajeros DAG y IP3. el IP3 saca calcio del retículo y el DAG  hace que entre calcio desde afuera. Lo que  hace  que aumente el calcio en la célula, esto significa que la célula queda prolongadamente excitada, y esto puede significar que se abra el receptor para Glutamato NMDA que  normalmente esta taponeado por magnesio. 

El receptor AMPA y CAINATO generan corriente de sodio, pero si se abre el receptor NMDA  (n-metil d aspartato) se genera corriente de calcio.

Se ha sugerido que la sustancia P junto con la neuroquinina tipo A y B tendrían un rol neuromodulador de las acciones Glutamato, esto significa que la sustancia P y el péptido relacionado con el gen de la calcitonina producen despolarizaciones de lenta aparición pero de larga duración, en la segunda neurona del dolor.

Hacen que la segunda neurona que de largamente excitada y esto hace que se abra el receptor NMDA que estaba taponeado por magnesio y se genera una corriente de Ca , esta corriente hace que se forme en la segunda neurona del dolor el oxido nítrico.

El oxido nítrico esta en el dolor largo prolongado insoportable.

El oxido nítrico como es un gas difunde hacia la terminación presináptica y hace que se libere mas Glutamato por que se aumenta el  GMPc .Al liberarse mas Glutamato este actúa en el receptor  NMDA entra mas calcio , se forma mas oxido nítrico , mas difunde a la terminación presináptica y genera mas Glutamato . Se genera un feedback positivo y esto nos lleva a la sensibilización de la segunda neurona del dolor , esto significa que disminuye su umbral , el paciente siente mucho dolor y los remedios no hacen efecto , por que esta sensibilizado el sistema .

Dolor: la plasticidad del sistema nervioso central contribuye al desarrollo del dolor patológico.

Los axones de la segunda neurona que están sensibilizados por el oxido nítrico forman el haz paleo trigémino talamico, este se proyecta hacia los núcleos inespecíficos del tálamo y la información después va hacia la corteza prefrontal y sistema límbico, esta vía es la que tiene que ver la ponderación del dolor, cuanto me duele.

También las segundas neuronas constituyen el haz trigémino- retículo talamico  este es el haz copuchento que va dando rama y se va conectando con  todo el tronco del encéfalo , se proyecta a los núcleos inespecíficos del tálamo y el sistema límbico y es responsable del componente afectivo del dolor.

El sistema tipo C no solamente nos sensibilizo la segunda neurona del dolor, además cuando entra al sistema nervioso central envía una colateral y esta excita a una interneurona a su vez esta inhibe la neurona que libera endorfina, el sistema queda abierto. Mientras el sistema A delta cierran la entrada  del dolor porque estimula la fibra A delta que liberan endorfina, el sistema  tipo C a través de un a interneurona inhibe las neuronas que liberan endorfina  no hay opio péptido endógeno, no hay cierre, por esto el paciente sufre de dolor.

¿Como se puede saber si el paciente esta ansioso?

Signos y síntomas de ansiedad en los pacientes:

· Frecuencia cardiaca aumentada (volumen sistólico).

· Boca seca.

· Malestar gástrico.

· Aumento de las frecuencias respiratorias.

· Exploración y vigilancia

· Nerviosismo.

· Se sobresalta fácilmente.

· Micción frecuente.

· Diarrea.

· Impaciencia.

· Aprensión.

Estrategias en el manejo del dolor.

· Premedicación de analgésicos: Antinflamatorios no esteroidales. Mientras el paciente tubo anestesia se estuvo liberando sustancia P   cuando se le pasa la anestesia puede ser que se sensibilice la segunda neurona,  uno no puede esperar eso. Se da una dosis fuerte de antinflamatorios, teniendo cuidado con las prostaglandinas.

· Bloqueo anestésico periférico: Hay autores que han sugerido algo que es polémico, solo se puede hacer en un área en que no hay infección. Si no hay infección se puede colocar una pequeña dosis de anestesia en el lugar a tratar esto hace que se cierre los canales de sodio. Al no haber entrada de sodio no hay liberación de sustancia P.

Con las estrategias se :

· Se previene el fenómeno de sensibilización central : Evita el loop de oxido nítrico que después no se puede parar 

· Reduzco la intensidad del dolor post- operatorio

· Reduce el requerimiento de analgésicos post-operatorios 

Control centrífugo del dolor : Estructuras que  lo forman:

Sustancia gris periacueductal: Libera endorfina

Núcleo magno del rafe o rafe medio: Libera serotonina 

Núcleo paragiganto celularis : Libera serotonina

Locus cerolius : Es noradrenergico

Este mecanismo se echa a andar cuando el paciente confía en el dentista .

Este sistema a través de circuitos de contacto van a estimular a ......................... que libera endorfina y la endorfina eleva el umbral de la segunda neurona del dolor , y con esto se van a acabar la enorme cantidad de potenciales de acción que va hacia los centros cerebrales ,que le generan mucho dolor al paciente, tambien van a tener mejor efecto los remedios que estén tomando los pacientes.

En la medula : Los sistemas noradrenergicos estimulan una neurona que libera encefalina . Las encefalinas actúan disminuyendo la amplitud de los fenómenos eléctricos o produciendo hiperpolarizacion , disminuyendo la excitabilidad de la segunda neurona , y esto se logra en una neurona haciendo que entre cloruro o haciendo que salga potasio y esto produce hiperpolarizacion .

La analgesia inducida  por los péptidos opioides se debe principalmente a la activación de receptores específicos que están en todas partes en el medula espinal , estructuras encefálicas , sistema limbico . Los receptores opioides son Mu, Delta, Kappa con distinta distribución .

Evidencias experimentales recientes indican que solamente existen receptores para opiopeptidos endogenos  ( Endorfinas) en las  neuronas del subnucleo caudal del núcleo espinal , por lo cual los sistemas descendentes inhibitorios estimularían interneuonas ubicadas a este nivel . Esto significa que este sistema de control centrífugo del dolor a nivel del trigémino actúa fundamentalmente en el subnucleo caudal.

Antes cuando no se podía quitar el dolor se hacia una lobotomía prefrontal , hoy en dia se sabe que hay bloqueadores de los canales NMDA, si un paciente se esta muriendo dolor se pueden usar péptidos opioides o sea bloqueadores , el problema del NMDA es que si bloqueamos el dolor se afectan muchas funciones del sujeto , el NMDA esta en muchos lados. Lo que se esta tratando de hacer es crear un tipo de bloqueador que sea exclusivo para actuar en un lugar determinado o sea una isoforma la otra opción es que como sabemos que la sustancia P actúa en receptores neuroquinina tipo 1 podemos usar bloqueadores ..... 1.

Lo nuevo es que si uno hace un nocaut genético para que no allá expresión de esta proteína que no allá receptor de neuroquinina si no hay recepto de neuroquinina tipo 1 no puede actuar la sustancia P. Si al paciente le bloqueamos el receptor de neuroquinina tipo 1 que es donde actúa la sustancia P el paciente siente dolor moderado. El Glutamato permite que el paciente sienta dolor . Se dice que la sustancia p que actúa en receptores neuroquinina tipo 1 es la responsable del dolor fuerte.

Dolor Referido 

En la medula espinal uno de los mecanismos que explica el dolor referido es por que la información de la primera neurona cuando entra a la medula  diverge . A nivel del trigémino tambien diverge  la información.

Mecanismos por los cuales se produce dolor referido en el trigémino.

1) Divergencia en la entrada de la 1° neurona : La prolongación profunda de la neurona del ganglio de Gasser  .................................................................................

2) En la segunda neurona del dolor se produce convergencia de información de distintas partes ( Vísceras , músculos , pile, etc... ) 

3) teoría de la facilitación: quiere decir que descarga la piel y al mismo tiempo descargan los músculos y las vísceras  se complementan o facilitan las informaciones al mismo tiempo. 

Hay distintas zonas de dolor referido dependiendo del órgano o estructura : Esófago , Corazón ,Vejiga 

Dolor referido :

                           Mecanismos fisiopatologicos por el cual impulsos de dolor que provienen de áreas o zonas particulares del cuerpo , especialmente de estructuras profundas como las vísceras o músculos dan origen a dolor que se localiza en otras estructuras particularmente superficiales .

En la parte mas inferior del subnucleo caudal del núcleo espinal , se extiende mas allá del bulbo llega hasta los primeros niveles cervicales . El problema grave es que la información que viene de los músculos del cuello que entra por el ganglio cervical entra y sube, el trigémino  baja y la raíz cervical cuando entra sube . La segunda neurona no siempre es estimulada solamente por estímulos provenientes del área facial si no que del área de los músculos del cuello. Al estimular esta segunda neurona del dolor  se puede pensar que la información  viene de la cara pero realmente bien del cuello.

Zona gatillo o” triger” point : estas zonas son importantes en el dolor referido  

- La porción anterior del temporal cuando hay zonas gatillo da dolor referido en todas las piezas superiores y un poco en el arco superciliar 

- El músculo pterigoideo lateral o externo(Problemas condilo disco) da dolor referido en la zona de los pómulos a nivel del malar .

- El masetero da dolor referido en la zona de premolares  y molares , superior e inferior 

tambien puede dar dolor referido en la zona del oído  

· El bruxismo es  producto del músculo esternocleidomastoideo: este músculo da dolor referido en la cabeza . Este hecho  nos confirma la  teoría de que todo funciona como una sola cosa (Unidad cráneo cervico mandibular)

· El trapecio da dolor referido en el ángulo de la mandíbula y en el zona de la sien   

