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INTRODUCCION 

El descubrimiento de los péptidos opioides end6ge-

nos fisiol6gicos, llamado también endorfinas, tiene por 

objetivo realizar un trabajo de investigaci6n de gran-­

des logros, para la fisiologfa, medicina y psiquiatrfa. 

Este estudio bibliográfico se elabor6 para propor-

cionar un conocimiento general de las endorfinas, desf~ 

vorablemente, éstas son sustancias que tienen pocos - -

años que se descubrieron, por lo cual las fuentes de i~ 

formaci6n san escasas, pero se hizo lo posible por reu­

nir lo más elemental y especffico. 

El principal objetivo de este estudio, es enfocar-

lo a la Odontologfa General, para un nuevo avance en el 

campo odontol6gico, por una mayor superación del profe­

sionista. 



CAPITULO 1: 

' GEHERALIDAOES AHATOMO-FISIOLOGIAS DEL EJE -
HIPOTALAMICO-HIPOF!SIARIO. " 
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CAPITULO 1 

" GENERALIOAOES ANATOMO-FISIOLOGICAS OEL EJE 

HIPOTALAMICO-HIPOFISIARIO. " 

A).- ENCEFALO.-

En éste capitulo mencionaremos algo de encéfalo, ya 

que las endorfinas tienen actividad en el cerebro y en -

el cerebro y en el extracto de la hip6fisis. Del cere-­

bro se extrajeron, aislaron y caracterizaron dos penta-­

péptidos con actividad opioide, a éstos péptidos se les­

denominaron encefalinas. Esta observación estimuló el -

interés de la beta-1 ipotropina con la esperanza de enea!!_ 

trar otros péptidos con actividad opioide, posteriormen­

te cabe mencionar que se demostró que varias terminales­

C de la beta-lipotropina tenfan esta actividad. Estos -

polipéptidos se denominaron endorfinas. 

En este capitulo cabe menéionar el porqué de los -­

puntos anatómicos del encéfalo, hip6talamo e hip6fisis,­

ya que las endorfinas están en relaci6n en cuanto a loe~ 

lizaci6n y mecanismo de acción con dichos puntos. (4) 

El encéfalo se halla formado, básicamente por dos -

porciones ovaladas, m~s largas en sentido posterior que-
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en el transversal. denominadas hemisferios cerebrales. 

Cada hemisferio está unido con el hemisferio opuesto -

por medio de una serie de estructuras nerviosas que, -

en conjunto reciben el nombre de formaciones interhe-­

misféricas. De ellas la más importante debido a su -­

tamaño y a la extensa zona de unión que lleva a cabo -

entre ambos nem1sferios es el cuerpo calloso. 

El encéfalo está irrigado por dos pares de tron-­

cos arteriales ,las arterias carótidas y las vertebra-­

les. De un modo general, las ramas derivadas de las -

arterias vertebrales nutren la mitad posterior del en­

céfalo, incluyendo al cerebro posterior medio, mitad -

caudal del tálamo, lóbulos occipitales y porciones ba­

sales de los lóbulos temporales. 

El encéfalo se divide en tres partes para su es-­

tud i o: 

1.- El cerebro anterior (PROSErlCEFALO) 

2.- El cerebro medio (MESEllCEFALO ) 

3.- El cerebro posterior {ROMBErlCEFALO) { 1 o) 

El cerebro llamado también encéfalo, este está -­

contenido en el interior de la calo ta craneal, rodeado 

por sus tres meninges, tiene una forma aproximada de -



4 

una gran ovoide, algo deformado, con el eje mayor dis--­

puesto en sentido anteroposterior. 

Estructuralmente el encéfalo está formado por: 

1.- Una zona interhemisférica basal. 

2.- Dos hemisferios cerebrales (22) 

El encéfalo es una porción del sistema nervioso ce~ 

tral contenido dentro del cráneo que comprende el cere-­

bro, el cerebelo, el puente de Varolio y la médula oblo~ 

gada o bulbo. (1) 

El encéfalo es una parte superior de los centros -­

nerviosos, ocupa como su nombre indica, la cavidad cra-­

neal. Tiene forma ovoide de extremo grueso posterior y­

está constituido por varias masas nerviosas; de ahf su -

aspecto multilobulado. 

En el se distinguen llenado de abajo a arriba: 

1.- El bulbo raqufdeo, que es una continuación de la mé-

dula espinal. 

2.- La protuberancia anular. 

3,- El cerebelo 

4.- Los pendfculos cerebrales. que reunen los 6rganos -­

precedentes. 



5.- Los hemisferios cerebrales. (9) 

6).- HIPOTALAMO.-

El hipotálamo constituye el centro vegetativo ce­

rebral m&s importante. 

Entre sus conexiones solo algunas son conocidas: 

a) Conexiones internucleares: Son fibras que unen los­

nQcleos de un mismo lado entre si o con los del la­

do opuesto (fibras tubero tuberales}. Algunas de -

estas fibras comisurales. toman la comisura de Mey­

nert y Forel. 

b} Conexiones con el cuerpo estriado: Fibras estriotu­

béricas. Se establecen cerca de las fibras que se­

desprenden del asa lenticular y del fascfculo lenti 

cular de Forel. Salen principalmente del nOcleo de 

la cintilla óptica, formando un fascfculo alrededor 

del cual se agrupan las células vegetativas {núcleo 

pálido infundíbular de Greving}. 

e) Conexiones con el talamo 6ptico: fibras talamotub~ 

ricas. Estas fibras siguen el pédiculo inferointer._ 

no del t~lamo 6ptico. 
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d) Conexiones con la regi6n infratálamica y las núcleos­

vegetativos del tronco cerebral. Estas conexiones -­

se efectúan por el fascfculo del tllber, sigue el acu_g_ 

dueto de Silvia, formando el sistema tangencial peri­

ventricular o fascfculo de Schutz. Desciende más aba­

jo con la cint1lla longitudinal posterior y acaba en­

los centros vegetativos bulboprotuberanciales y espi­

nales. 

e) Conexiones con la corteza cerebral, Se establecen -­

por fibras que unen el tOber al área olfatoria, y prg_ 

bablemente al área gustativa. Otras fibras fascfculo 

frontotuberal de Greving unirfan el túber al a'.rea pr~· 

fontal. 

Conexiones con la hipófisis. Estas son sobre todo­

importantes con los lóbulos posterior e intermedio de la 

glándula. Las fibras que vienen principalmente del nú-­

cleo de la cintilla 6ptica constituyen el fascfculo su-­

pra6ptico hipofisiario de Greving. 

Otros provienen del núcleo paraventricular (fasci-­

lo paraventrfculo hipofisiario de Iacony), y. por Oltimo 

del nacleo ventral del tOber ( Rousy y Mosinger ) • Todos 

estos fascfculos pasan por el tallo hipofisiario. (9) 
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El hip6talamo comprende la pared ventral del tercer 

ventrfculo, debajo del surco hipotalámico y las estruct~ 

ras del piso ventricular incluyendo el quiasma óptico, -

túber cinereum con el infundfbulo y los tOberculas mami­

lares. \10) 

Hipotálamo: Porción del diencéfalo que forma el -­

suelo y parte de la pared lateral de tercer ventriculo -

comprende el quiasma óptico, los cuerpos mamilares, el -

taber cin~reo, infundfbulo e hip6fisis. (21) 

El hipotálamo ocupa solo una pequeña parte del cer~ 

bro y pesa cerca de 4 gms .• pero tiene una gran importa~ 

cia funcional que no guarda proporción en su tamaño. El­

hipotálamo es funcionalmente una encrucijada, entre el -

tálamo y la corteza cerebral { especialmente el sistema­

lfmbico ) por un lado, y de sistema de fibras ascenden-­

tes del tallo cerebral y de la m~dula espinal, por el -­

otro. 

Los impulsos desde el tálamo y sistema lfmbico tie­

nen un significado emocional especial y las fibras -

ascendentes conducen informaci6n 1 que en gran parte, es­

de origen visceral. 

Sin embargo, el hipotálamo no está 6nicamente in---
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fluenciado por los sistemas neuronales; sus células ne~ 

viosas responden a propiedades de la sangre circulante~­

incluyendo temperatura, presi6n osmótica y la concentra­

ción de varias hormonas. 

El hipotálamo ejerce control de las actividades - -

viscerales, equilibrio hídrico, temperatura corporal, -­

e te . ( 1) 

El hipotálamo modula la actividad de la glándula 

hipofisis ( pituitaria ) por dos vías diferentes, una 

hacia la parte posterior del órgano, la otra hacia la 

anterior, El hipotálamo está unido a la hipófisis post~ 

rior ( neurohip6fisis } por el has nervioso supraóptico­

hipofisiario { neuronas peptidérgicas ) no hay unión ne~ 

viosa con la hipofisis anterior ( adenohipofisis ), pero 

la sangre que pasa por el hipotálamo se reune en un sis­

tema venoso portal que atravieza la hipófisis anterior y 

por lo tanto, sirve de conducto para la transmisión di-­

recta de las neurohormonas hipotalámicas. Por estas dos 

vfas el hipotálamo es capaz de estimar ·o liberar hormo-­

nas hipofisiarias. 

Los centros nerviosos hipotalámicos también están -

unidos por neuronas con la corteza, mesencéfalo, metenc!i 
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falo y médula espinal. 

Asf pues. los neurotransmisores (serotonina, nora-­

drenalina y dopamina } liberados por éstas neuronas que­

acaban en el hipotiflamo pueden desencadenar la produc- -

ción de neurohormonas por células neurosecretoras hipo-­

tc11amicas, lo que constituye un mecanismo coordinado -­

que une estfmulos de fndole visceral o intelectual con -

la función del hipotálamo y, por lo tanto, de la hipófi­

sis. 

Utros neutransmisores liberados por las neuronas -­

peptidérgicas son adrenali~a. acetilcolina y neuropépti­

dos como substancia P, neurotensina y endorfinas. (6) 

C) • - H 1POF1S1 S • -

La hip6fisis es un 6rgano glandular pequeño. rojizo 

situado en la silla turca y pendiente del cerebro por un 

pedfculo o tallo pituitarfo consta de dos lóbulos y tam­

bién se le llama gl~ndula pituitaria. (21) 

1.- Anatomfa de Ta hipófisis: La hip6fisfs es una-

pequefia gllndula del tamafio aproximado de una -

habichuela, que cuelga por un tallo, el fnfund.f. 
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bulo del suelo del tercer ventriculo del cere-­

bro. Exactamente detrás del quiasma 6ptico, se 

apoya, como un huevo en el nido en la concavi-­

dad profunda del cuerpo del esfenoides. donde -

toda ella, excepto el tallo, está envuelta par­

la duramadre llamada glándula pituitaria, cons­

ta de dos lóbulos: uno anterior y otro poste--­

rior, completamente diferente uno del otro y, -

funcionalmente, poco relacionados, si es que -­

hay alguna relación entre ello¡ se desarrollan­

en distintas partes. 

El lóbulo anterior ( adenohip6fisis ) forman la 

mayor parte de la glándula y se desarrolló del­

techo de la faringe. Produce varias hormonas -

que a causa de sus efectos en otras glándulas -

endócrinas ha hecho que a la hip6fisis se le --

1 lame '' glándula maestra 11 

El 16bulo anterior es origen de la hormona del­

crecimiento y de una que, por sus efectos en 

las glándulas sexuales, se encarga de las cara~ 

terfsticas masculinas o femeninas. 

Los transtornos del lóbulo producen enanismo, -

gigantismo, infantilismo. obesidad excesiva y -

otras patologfas relacionadas con el crecimien-



11 

to y e 1 sexo . 

El lóbulo posterior ( neurohipófisis es una -

excrecencia del cerebro y produce la 11 Pituitri 

na " ( ox1tocina). una secreción que, estimula 

la contracción del útero. Las mismas hormonas­

u otras relacionadas regulan la producción de -

orina por los rincones e influyen en la produc­

ción de insulina por el páncreas. Este 16bulo­

también modifica la presión arterial. {2) 

2.- Relaciones de Hipófisis con el Hipotálamo: 

las hormonas neurohipofisiarias son producidas­

en el hipotálamo y la producción hormonal de la 

adenohip6fisis, está controlada por sustanc1as­

quimicas sintetizadas en la célula hipotalámi-­

ca. Por tanto, el sistema nervioso a través 

de la función neurosecretoria de las células 

hipotalámicas, tienen una fntima relación con -

todo el sistema end6cr1no. Con excepción de 

las condiciones especiales inherentes en el 

control nervioso o del cuerpo p1neal; únicame~ 

te la médula suprarrenal está regulada por co-­

nexiones nerviosas directas¡ estas son fibras­

pregangl ianares simpáticos. 

Las células de la médula suprearrenal tienen el 
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mismo origen embrio16gico que las células de -­

los ganglios simp~ticos. Solo se estudian aquf 

los principales puntos que se refieren a las r~ 

lacfones hipotálamico-hipofisiarias el tema es­

muy amplio y es de especialidad de:la neuroend~ 

crfnologfa. 

Lóbulo posterior de la hip6fisis: Como ya se -

menciond, la heurohip6fisis, ·a 16bulo posterior 

esta formando por la eminencia media, el infun­

dfbulo y el lóbulo posterior o neural de la hip~ 

fisis. Todas esas estructuras son de origen -­

diencefálico en el embri6n, aunque, las horma-­

nas penetran al torrente sangufneo desde el 16-

bulo posterior, no son allf producidas sino, en 

las células de los nOcleos supra6pticos y para­

ventricular. 

La oxitocfna y vasopresina y de la oxitocina -­

aparecen en el citoplasma de las células de los 

nacleos supra6pticos y paraventricular. 

La oxitocina y vasopresina son las dos hormona~ 

neurohipofisiarfas. La primera estfmula el ma~ 

culo liso del Otero cuando este ha sido sensi-~ 

bilfzado por estr6genos y no deprimido por la -
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progesterona, y ocasiona contracción de las cé­

lulas mioepiteliales que rodean a los alveolos­

secretores de las glandulas mamarias. 

La vasopresina tiene dos actividades funciona-­

les: aumenta la presión de la sangre y es anti 

diurética; de estas, la primera se efectaa por­

medio de vasoconstricci6n y comparativamente es 

de poca importancia cllnica y fisiológica. La­

función antidiurética es el resultado de la 

acción de la hormona en los tubos contorneados­

distales del riñ6n, aumentando la reabsorción -

de agua del filtrado glomerular. En animales -

de experimentación, la vasoprosina es producida 

por el nOcleo supraóptico y la oxitocina, por -

el paraventricular. 

Las sustancias precursoras de la vasopresina y­

de la oxitocina aparecen en el c1toplasma de 

las células de los nOcleos supraGpticos y para­

ventricular como gotas o gránulos de neuro o -­

excresi6n. 

Los axones de esos nOcleos forman el tracto - -

hipotálamo-h1pofisiario ( también conocido con­

el nombre de tacto supra~ptico hipof1siario J y 



\ 

terminan en expansiones bulbosas adyacentes 

a los capilares de el 16bulo posterior. 

14 

Las neurosecrec1ones van por el flujo axoplásmi 

ca desde los cuerpos celulares hasta las termi­

naciones ax6nicas donde penetran a la sangre - -

pasando a través del lecho capilar del lóbulo -

posterior de la hipófisis. Las fibras tubero -

hipofisiarias de las células del taber cinereum 

se han descrito como contribuyentes del tracto­

hipotálamo-hipofisiario. De cualquier manera.­

no se sabe con certeza si son parte del sistema 

hipotálamo-hipofisiario o fibras que conducen­

factores liberadores al sistema porta, para ca~ 

trol de la porci6n distal del 16bulo anterior. 

El núcleo supra6ptico funciona como un osmore-­

ceptor, la actividad secretoria de sus células­

está influenciada por la osmoralidad de la san­

gre que fluye a través de la gran vasculariza-­

ción del núcleo. Una ligera elevaci6n de la -­

presión osmótica hace que las células produzcan 

hormona antidiurética (vasopresina} más rapida­

mente y una cantidad aumentada de hormonas peng,_ 

tra a la sangre capilar del lóbulo posterior. -

La reabsorción de agua en los túbulos contorne~ 
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dos distales del riñ6n se acelera y la asomar~ 

lidad del plasma sangufneo regresa a valores -

normales. De tal manera, se proporciona un d~ 

licado mecanismo para garantizar la homeosta­

sis con respecto al balance de agua. La des-­

trucci6n del núcleo supra6ptico o del lóbulo -

posterior causa la diabetes insfpida. La cual 

se caracteriza por excreción de grandes canti­

dades de orina diluida ( poliuria ) y exceso -

de sed e ingesta de agua para compensarla ( p~ 

lidipsia ). Una lesión restringida al lóbulo­

posterior de la hipófisis. no siempre ocasiona 

diabetes insfpida, debido a que la hormona an­

tidurética llega en cantidades adecuadas a la­

corriente sanguínea desde la eminencia mediana 

y el infundfbulo, (1) 

El hipotSlamo modula la actividad de la glánd~ 

la h1p6fis1s ( pituitaria } por dos vfas dife­

rentes. una hacia la parte posterior del 6rga­

no, la otra hacia la anterior. El hipotalamo­

esta unido a la hipófisis posterior {neurohip~ 

fisis ) por el haz nervioso supra6ptico hipofi 

si ario {neuronas peptidérgicas ) . No hay unión 

nerviosa con la hipófisis anterior adenohip~ 

fisis } , pero la sangre que pasa por el hipót~ 

lamo se reune con un sistema venenoso porta --
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que atravieza la hipófisis anterior y, por 

to tanto sirve de conducto para la transmi 

sión directa de las neurohormonas hipotfl~ 

micas. Por estas dos vfas el hipótalamo 

es capaz de estimular o liberar hormonas -

hipofisiarias. 

los centros nerviosos hipotflamicos también 

están unidos por neuronas por la corteza, -

mesencéfalo 1 metancéfalo y médula espinal -

Asf pues. los neurotransmisores (serotonina 

noradrenalfna y dopamina ) liberados por e~ 

tas neuronas que acaban en el hipotalfmo 

pueden desencadenar la producción de neuro­

hormonas por células neurosecretoras hipot~ 

lfmicas, lo que constituye un mecanismo 

coordinador que une estfmulos de fndole 

visceral o intelectual con la función del -

hipotálamo y, por lo tanto de la hip6fisis. 

Otros neurotransmisores liberados por las -

neuronas peptidérgicas son adrenalina, ace­

tilcolina y neiropéptidos como substancias­

P, neurotensfna y endorfinas. (6) 
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CAPITULO II 

" QUE SON LAS ENOORFINAS. " 

I.- GENERALIDADES.-

La morfina se ha utilizado en la clfnica por m~s de 

200 años, pero solo recientemente se aclar6 su mecanismo 

de acci6n. En 1973, varios grupos establecieron que es­

te alcaloide ejercfa su acción en el sistema nervioso -­

central, por medio de uniones a receptores especfficos. 

Estos receptores existen en grandes cantidades en las r~ 

giones del cerebro en las que se sabe que los opiaceos -

tienen efectos biológicos, incluyendo las regiones de la 

percepción del dolor. 

Este descubrimiento sugiere que el sistema de rece~ 

tor funciona probablemente en condiciones fisiológicas -

para medir la acción de una substancia endógena que se -

simila a las drogas opioides. 

Después del descubrimiento de los receptores opioi­

des se descubrió actividad opioide end6gena en el cere--

bro y en extracto de hipófisis. Del cerebro se extraj~ 

ron, aislaron y caracterizaron dos pentapeptidos con - -

actividad op1oide, a estos péptidos se les denominaron -
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encefalinas. Está observación estfmulo el interés en -­

otros fragmentos de la beta-lipotropina, con la esperan­

za de encontrar otros péptidos con actividad opioide. 

Posteriormente se demostró que varias terminales C­

de la beta-lipotropina tenían esta actividad. Estos po­

lipéptidos se les denominaron endorfinas. (4) 

Las endorfinas son receptores opiáceos y péptidos -

con propiedades farmaco16gicas análigas a las de los DPi 

áceos {neutral izar el dolor ) . (8) 

Término general usado para algunas sustancias endó­

genas semejantes a la morfina cuya actividad se ha defi­

nido por su capacidad para entregarse a receptores opiá­

ceos en el encéfalo, Estos polipéptidos encéfalicos 

( endorfinas ) con una acci6n semejante a los opiáceos,­

pueden actuar como transmisores sinSpticos o modulado- -

res. Cuando se inyectan en animales, las endorfinas pug_ 

den ser analgésicos y tranquilizadores. 

Dos pilipéptidos intfmamente relacionados l penta-­

péptidos ) que se hallan en el encéfalo, que también se­

enlazan a los receptores de opiáceos son la meteonina -­

encefal ina (met-encefalina ) y la leucina-encefalina - -
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( leuencefalina ): 

La secuencia de aminoácidos de la met-encefalina ha 

sido hallada en la alfa-endorfina y la veta-endorfina, -

ha sido observada en el polipéptido beta-lipotropina 

de la porci6n anterior de la hip6fisis. 

Se cree que en animales las endorfinas se secretan­

en substancias gelatinosas, muchas otras partes del SNC, 

sistema gastrointestinal, etc. (1) 

Las endorfinas forman un grupo de péptidos que han­

sido aislados de la hop6fisis, Estos péptidos tienen 

mayor potencia analg~sica (18-30 veces sobre una base 

molar) que el efecto de la morfina, se ligan directamen­

te los mismos receptores del SNC que los opiáceos de la­

morfina y parece ser que desempeñan un papel importante­

en el control end6geno de la percepci6n del dolor. (2) 

El término endorfina, derivado de las palabras - -­

(end} 6gena y m (orfina}, se usar~ solo para definir dos 

pentapéptidos especificas, que cuentan también con acti­

vidad tipo _morfina, Todas estas substancias se conocen­

también como péptidos opioides end6genos. (3) 
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A) NOMENCLATURA: 

Originalmente se usa el término de endorfinas como­

stn6nimo de "péptidos opioides" para designar a cualquier 

polipéptidos con actividad biológica similar a la de las 

drogas opioides. Sin embargo, cada vez que el término -

de endorfinas se limita a los péptidos opioides de mayor 

tamaílo molecular que las encefalinas. El término encef~ 

lina se aplica a los pentapéptidos met-encefalina y leu­

encefalina. (4) 

El término endorfina, derivado de las palabras {end) 

6geno y m ( orfina ), se conocen tamibén como péptidos -­

opioides endógenos. (13) 

B) ESTRUCTURA: 

La beta-lipotropina es una prohormona que se desdo­

bla en la hormona estimulante de melanocito y en beta 

endorfina (beta-lipotropina 61-91 residuos de aa). 

Esta endorfina existe en la pituitaria y en el in--

testino y una cantidad mucho menor en el cerebreo. (7) 
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Se han identificado las estructuras de algunas de -

ellas incluyendo los dos pentapéptidos y los tres poli-­

p~ptidos. 

La estructura de éstos p~ptidos opioides esta liga­

da con la estructura biológica de la beta-1 fpotropina -­

que a residuos de aminoScidos le corresponde 61-91. (13) 

La estructura de éstos p~ptfdos son las siguientes: 

- be ta -endorfi na 61-91 residuos de amfnoi!cidos 

- gamma-endorfina 61-77 residuos de aminoácidos 

- alfa-endorfina 61-76 residuos de aminoácidos 

- met-encefal ina 61-65 residuos de aminoácidos 

- Leu-encefa 1 ina 61-65 lo única que di fe rene i a 

a estas dos últimas, es que tienen en di fe rentes-

lugares los residuos de leucina ymetionina. pero 

en todo lo demc1's son idénticas. ( 3 ) 

La beta-endorfina es la más potente y abundante que 

las demás. en concentraciones molares lo es mis que la -

morfina. 

Las endorffnas guardan relaci6n estructura con ACTH 
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la forma beta de la hormona melanocita-estimulante. y -­

también Ta forma beta de las lipotropinas. 

las endorfinas 1 que aparecen no solo en la hip6fi-­

sis sino también en el cerebro, guardan semejanza en su­

estructura qufmica con las encefalinas. Estas y las en­

dorfinas tienen potentes propiedades de opi8ceos ( opioi 

des ) y se unen a los receptores cerebrales 11 especfficos" 

de las morfinas. (13) 

La beta-endorffna consiste de los 31 aminocfcidos -­

terminales de la beta-lfpotropina y una alfa-endorfina -

comprende los primeros 17 de éstos aminoácidos. Met-en­

cefalina es un pentapéptido opfáceo en los aminocfcidos -

61-65 de la lipotropina, La lipotropina ACTH y MSH no -

tienen actividad analogésica alguna. (SJ 

C) BIOSINTES!S: 

El tejido cerebral puede generar actividad opioide­

de la beta-lipotropina in vitro. pero Tas endorfinas son 

sintetizadas en el cerebro in situ, pero también pueden­

surgir de la degradac16n de Ta beta-Tipotropina. pero e_! 

tudios que se han hecho sobre los materiales radioacti-­

vos indican que Ta beta-lipotropina es un precursor obli 
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gado de la beta-endorfina, pero no de las encefalinas. -

Estos hallazgos sugieren que la met y la leu-encefalinas 

se sintetizan por algOn otro mecanismo de acci6n y posi­

blemente intervenga otra protefna precursora. 

Los hallazgos precursor biosint~tico común para la­

ACTH y la beta-lipotropina explica porque existen éstos­

dos polipéptidos en los mismos gránulos secretores de ~­

las mismas células de la hipófisis y porque la beta-ende~ 

fina y la ACTH se liberan simultáneamente en cantidades­

equimoleculares de la gl~ndula de la hipófisis en varias 

condiciones. (4) 

Las endorfinas se localizan en todas las células -­

del lóbulo intermedio de la hipófisis, y también células 

dispersas de adenohip6fisis segOn se demuestra por técni 

cas inmunocitoqufmicas. 

Estas mismas regiones también contienen ACTH y la -

beta lipotropina. En la actualidad se sabe que las en-­

dorfinas, beta-lipotropina y ACTH se sintetizan como pa~ 

te de una prohormona glucoprotefnica, con un peso molec~ 

lar de cerca de 31 000 daltons 1 cuya secuencia completa­

de am1no~cidos se ha propuesto con oase en estudios de -

recomb1nac16n rle ONA. (13) 
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D) DISTRIBUC!ON DE LOS PEPTIOOS ENDOGENOS: 

La beta-endorfina existe en el hipótalamo y en la -

glSndula de la hipófisis de los cerdos, y en el cerebro­

se localiza en ciertas fibras nerviosas, que consiste en 

células hipotllamicas an·icas con procesos ascendentes y­

descendentes largos. La concentración en el cerebro es­

mucho menor que en la hip6fisis. La beta-endorfina tam­

bién se encuentra en la placenta humana. 

Las encefalinas se distribuyen más ampliamente en -

el tejido nervioso. Existen altas concentraciones en- -

las columnas dorsales de la médula espinal, amfgdalas -

e hipotal~mo medial. Existen también las encefalinas -­

en el aparato gastrointestinal y· algunas se han identifi 

cado en las células y fibras nerviosas que contienen en­

cefalfnas en la médula suprarrenal. (4) 
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2.- MECArllSMO DE ACC!otl.-

A) RECEPTORES OPIACEOS: 

Qué es lo que pasa para muchas hormonas? 

El primer paso en la accidn biológica de las hormo­

nas opioides es unirse a un receptor especff1co sobre la­

célula blanco. Los receptores de la superficie de la 

célula para las hormonas peptfdicas, permite el reconoci 

miento de un pépt1do en particular y produce la forma- -

ci6n de un complejo hormona-rcceptory capaz de iniciar -

una respuesta biol6gfca. El hallazgo de que los recept~ 

res opioides son heter6genos puede explicar los diferen­

tes efectos de varios péptidos en diversos tejidos. (4) 

Los analgésicos opuestos actúan uniéndose a los re­

ceptores opiSceos especfficos en el SNC. Dichos recept9 

res ocupados normalmente por péptidos opioides end6genos 

como las encefal1nas y endorf1nas, los cuales modelan lo 

s igu1 ente: 

a) Percepción e integraci6n del dolor 

b} La conducta, emociones y mecanismo de autorecom­

pensa, consolidación de la memoria. 
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e) El control de la secreci6b hormonal, respuesta -

del SNA. 

d) Los reflejos viscerales y la constricci6n pupi-­

lar. (20) 

B) ANTAGONISTA DE LOS RECEPTORES ENDOGENOS: 

Existe un congénere de la famfl fa opiácea que es un 

antagonista de la morfina.llamada nalozona. Que no tie­

ne acciones conocidas similares a los opiáceos. Por - -

ejemplo el hecho de que la naxolona bloqueé los efectos­

análgesicos de la est1mulaci6n eléctrica del área gris -

periacueductal proporciona pruebas de que los péptidos -

opioides end6genos medfan la analgesia en esta área del­

cerebro. 

Por eso la naxolona es un arma muy poderosa para -­

delinear los papeles fisiológicos de los opiofdes end6-­

genos. 

Si cualquiera de los receptores opiáceos naturales 

o sintéticos están actuando. los antagonistas terminan -

inmediatamente con el efecto. La relación es competiti­

va y la acc16n es má'.s comfinmente explicada por el despl!_ 

zam1ento del antagonista en el receptor. (7) 
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Los estudios preliminares recientes en el choque -

por eñdotoxina (E, Colli ) en ratas y perros. y en -

el choque hemorrágico indican que la administración de­

un antagonista especffico de opiáceos, la naxolona, co­

rrige la hfpotensidn, sobre todo a través de un efecto­

inotr6pico positivo en el coraz6n. Uo se conoce el si­

tio de la acción primaria de la naxolona, pues hay re-­

ceptores de opfaceos en el sistema nervioso central que 

podrían modular el control autónomo de la función car-­

diovascular, además de existir receptores en vía gastr9 

intestinal, suprarrenales riñón y corazón. La naxolona 

produce efectos cardiovasculares mínimos si no hay cho­

que. 

Al parecer es posible, puesto que las endotoxinas­

liberan A-CTH de hip6fisis (probablemente por activacidn­

de los factores de liberación hipotaliimicos); se libe­

ran también beta-endorfinas, que contribuirfan en forma 

directa o indirecta a la depresi6n miocardiaca en el -­

choque. Los efectos útiles de los esteroides sfntéti-­

cos en el choque experimental y la sensibilidad de ani­

males adrenalextomizados al choque, que tal vez se de-­

ban en parte a la supresi6n o 1 iberaci6n de beta-endor-

finas, re'spectivamente, (12) 
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C} LOCALIZAC!ON ANATOMICA DE LOS RECEPTORES OPIOIDES: 

Los receptores opioides son ma'.s abundantes en aqu~ 

llas áreas del sistema nervioso central en las que los­

péptidos opiáceos ejercen un efecto biológico y general 

mente corresponden a los lugares donde existen las ene~ 

fal inas en gran concentración. 

Además de sustancias gris periacueductal se ha - -

encontrado altas concentraciones· de receptores opiáceos 

en los siguientes sitios: 

1.- Hipotalámo medial: Es la que media el dolor -­

profundo influfdo emocionalmente, el dolor que 

corresponde más a los opiáceos. 

2.- Sustancia gelatinosa: En la médula espinal, que 

integra la formación sensitiva. 

3.- Area postrema: En la que los opoides producen­

náuseas y vómitos, 

4.- El núcleo solitario que recibe fibras viscera­

les sensitivas del nervio v-ago y glosofarfngeo. 

Estos intervienen en los reflejos de la tos, -

cambio.s. posturales de la presi6n sangufnea y -

la secreci6n gástrica. 
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S.- Amfgdalas: El área con mayor densidad a rece~ 

tares opiáceos. 

6,- El aparato gastrointestinal: Un 6~gano del que 

se sabe que responde a los alcaloides opiá­

ceos. (13) 

la funci6n de los péptidos opioides endógenos en -

el hipotálamo es desconocida. cosa distinta de lo que -

ocurre en su participación del dolor, (aumentando el -­

umbral del dolor y origina un acostumbramiento y tole-­

rancia a la morfina y;.a cambio de las funciones moto--­

ra s. 

Las encefal inas son las encargadas en modular la -

transmición sináptica en estas áreas, por lo que tal -­

vez intervengan en el umbral del dolor, en que fundameri 

ta la acupuntura, el placebo y otras formas de terapéu­

tica analgésica. (8) 

Los llamados receptores opiáceos cuentan con las -

siguientes caracterfsticas: 1) Se trata de moléculas -

de protefna en sinaptosoma de varfas partes del encéfa­

lo; 2) la unión de moléculas de opiáceos y estos re-­

ceptores estero especffica, se unen al receptor; esto­

es solo los esteois6meros de la serie de los opiáceos -
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que tienen actividad biológica (analgésica)¡ 3) Ocurre 

competencia de la unión de los opiáceos por análogos -~ 

sintéticos como naxolona o naltrexona¡ y 4) Los recep­

tores de opi~ceos existen a concentraciones mayores, -­

en Tas regiones de,l encéfalo en que se sabe los opiiiceos 

ejercen sus efectos biológicos y analgésicos. (12} 

3.- POSIBLES PAPELES FISIOLOGICOS Y F!SIOPATOLOGI-­

COS,-

A) ACCIONES SOBRE EL CEREBRO: PAPEL EN LA ANALGESIA: 
NO FARMACOLOGICA Y ACUPUNTURA, HIPNOSIS Y SCHOCK-

ELECTRICO: 

Aún no se conoce con exactitud el papel fisio16gico 

de los opioides endógenos con relación al dolor, porque­

los resultados de las pruebas que se han hecho de la na~ 

loxona, sobre varias formas de dolor son muy contradictQ_ 

rias_ 

La naxolona no fnensifica las diferentes formas de-

dolor en los seres humanos como ejemplo: una extracción 

dental, los investigadores no han observado efecto anta­

gónico sobre la analgesia producida por un schock eléc--
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trico e hiponosis. Sin embargo, estudios realizados en­

pacientes con dolor persistente demostró que la analgesia 

producida por una estimulaci6n eléctrica de las ~reas -­

periventriculares del cerebro va acompañada de un aumen­

to de actividad ventricular, encefalinérgica y beta-end~ 

finérgica y ésta analgesia se bloquea con la naxolona, -

lo que sugiere que la analgesia está medida par péptidos 

opioides endógenos. Estos también pueden intervenir en­

los efectos analgésicos de la acupuntura. 

Los péptidos opioides también Pueden mediar la anaL 

gesia inducida por placebo, que pueden ser bloqueados 

por los efectos analgésicos de la naloxona. (4) 

Numerosos reportes indican que las endorfinas pitui 

tarias son liberadas bajo condiciones de tensión o dolor. 

Por ejemplo las ratas expuestas a tensi6n experimental,­

demuestran respuestas analgésicas que est~n asociadas -­

con un aumento de c1rica a seis veces en las circulantes­

beta-endorfinas lipotropfnicas. Similarmente los huma-­

nos expuestos a tensión experimental choque eléctrico, -

demuestran analgesia que es invertida por la naloxona, -

un antagorilsta opllceo, (14) 

La analgesia puede ser producida por métodos libres 
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de drogas, incluyendo acupuntura e hipnosis se hicieron­

dos pruebas para observar si la analgesia inducida en la 

hipnosis. era antagonizada por la naxolona. El primero­

se llevo a cabo con tres voluntarios. Los estfmulos 

dolorosos fueron por isquemia después del ejercicio, lo­

cual produj6 dolores severos y angustia a los pocos min~ 

tos. 

La hipnosis produjó una potente analgesia que no -­

fue influenciada por naloxona. Barber y Mayer, dos años 

después, examinaron la analgesia por hipnosis en un gran 

grupo de voluntarios, Estfmulos eléctricos en las pul-­

pas dentarias fueron usados para determinar la sensibili 

dad del dolor. Los sujetos hipnotizados siguiendo a es­

tablecer la tabla de respuestas. Ellos relataron que -­

después de la hipnosis. en un test adicional. aan sen- -

t1an la pres16n de estfmulos contra sus dientes. pero no 

hubo molestias en ellos. Los sujetos se mantuvieron 

alertas y despiertos durante el experimento. 

Ellos no experimentaron dolor cuando los estfmulos­

más altos fueron aplicados y la naloxona no hizo efecto­

en esta analgesia. Has·ta hoy parece que los estudios -­

de analgesia por hipnosis pueden ser profundizados, pero 

las pruebas disponibles no se mantienen en la actividad 
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de péptidos opioides, mediante la analgesia inducida por 

la hipnosis. 

La analgesia por acupuntura no complica la libera-­

ci6n de una sustancia local, existe inafectada por oclu­

sión vascular. Por otra parte, la analgesia por acupun­

tura requiere intacta la neurona aferente, este no puede 

ser establecido cuando la 1nervaci6n de los nervios pe-­

riféricos son desensibilizados por la procaina. (16) 

6) PAPEL E~ EL STRESS: 

Los péptidos hipotálamicos parecen estar implicados 

en ciertos fenómenos mediados por el stress. En anima-­

les de experimentaci6n la naloxona previene el aumento -

de la prolactina sérica inducida por el stress. La be-­

ta-endorfina se secreta en forma concomitante con la - -

ACTH durante el stress agudo y después de la adrenaléct~ 

mfa, y al igual que la ACTH. la liberaci6n de la beta- -

endorfina es estimulada por el factor liberador de corti­

cotropina e inhibida por los glucocor~icoides, No se -­

han identificado los órganos blanco de la beta-endorfina 

circulante. (4) 
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El stress es un factor importante que causa la lib~ 

raci6n de beta-endorfinas pituitarias en el hombre. Esto 

puede ser de significado fisio16gico para la supresi6n -

del dolor. También se han estado efectuando de la beta­

endorfinas plásmatica en pacientes que están en procedi­

miento en el papel de stress. (14) 

Las endorfinas hipofisiarias se secretan durante el 

stress, en alguna forma pasan directamente al sistema 

nervioso central, pues la 1nyeccf6n intravenosa de gran­

des cantidades de beta-endorfina sintética no da dato -­

de analgesia importante.. Las endorfinas hipofisiarias -

podrían penetrar en el tercer ventrículo par flujo asee!!_ 

dente en los vasos porta hipotálamo-hipo.fisiarios. (15) 

C} PAPEL EN LA ALIMENTACION: 

Esto solo se ha llevado a cabo en animales de expe­

rimentación como las ratas, las beta-endorfinas aumentan 

el apetito. La hip6tesis de ratas obesas congénitamente 

también contienen mayor concentraci6n de beta-endorfinas 

que las que provienen de cepas mal alimentadas. El ha-­

llazgo de que la naloxona elimina la sobrealimentación -

en éstos ratones aumenta la posibilidad de que los pépti 

dos opioides endógenos pueden desempeñar ciertos papeles 
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en el control fisiol6gico del apetito y posiblemente 

en la sobrealimentación y la obesidad, (4) 

O) PAPEL EN LA ANALGESIA: 
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Anteriormente habfamos dicho que los péptidos opioi 

des endogenos para su actividad biológica tenta que uniL 

se a un receptor opioide, para que este pudiera tener -­

ciertos tipos de actividad y uno de ellos era la analg~ 

si a. 

La beta-endorfina un polipéptido de 61-91 residuos­

de aminoácidos, la más abundante y la m~s patente de to­

das ellas y que a concentraciones molares lo es más que 

la morfina. Las encefalinas. estas se desvanecen { lo -

que está de acuerdo con la teorta que solo funciona como 

neutrotransmisor ), y no es posible demostrar un papel -

analgésico de éste, como con las endorfinas. 

Estas sustancias pueden ser inyectadas al interior 

de los ventrfculos cerebrales, lo dicho anteriormente,-

que en concentaciones molares la endorfina es de 5-10 -

veces más; potente que la morfina y el efecto dura 

Ja 4 horas, (13) 
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Administrada periféricamente (I.V.) no tiene efecto 

morfináceo. También se demostr6 que este efecto podrfa­

ser 200 veces más potente que la morfina si es adminis-­

trada dentro del sistema nervioso central de los anima-­

les. Siendo un péptido de 31 residuos de aminoácidos -­

del cual surgió un problema, que estas no pudieran cru-­

zar la barrera sangufnea cerebral con mucha facilidad. -

(16) 

El sistema analg~sico de las endorfinas aparenta 

estar controlada por cuatro parámetros básicos: 

1.- Tiempo en la presentación del estfmulo 

2.- La variación individual correspondiente en el -

stress, 

3.- Intensidad del estimulo. y de que tipo es (exó-­

geno o endógeno). 

4,- Variabilidad fisiol6gica como habilidad indivi­

dual para determinar el estfmulo. (15} 

4.- POSIBLES IMPLICACIONES CLINICAS,-

A) ENFERMEDADES PSIQUIATRICAS: 

Los hallazgos concentrados en los núcleos elevados-
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de endorfinas en los lfqu1dos cefaloraqufdeos de esquiz~ 

frénicos 1 sugiere la posibilidad de 3normalidades en -­

los péptidos opioides en trastornos psiquiatrfcos. 

Aparentemente la naloxona no modifica el dolor exp~ 

rimental o el estado de ánimo en seres humanos y no se -

han observado en forma constante efectos benéficos de la 

beta-endorffna a la naloxona en pacientes esquizofréni-­

cos o estados depresivos. (4) 

Ha habido informes que la administración periférica 

de la beta-endorfina en grandes cantfadades {mmgs), ha -

conducido a mejorfa impresionante en pacientes psiquia-­

trfcos con esquizofrenia o psicosis manfacodepresiva. 

(13) 

B) DROGADICCION: 

Si existe una deficiencia de opfoides endogénos - -

genéticamente predetermina y puede predisponer a ciertas 

personas a la adicción de n~rcoticos. Se esperaba que -

los péptidos opioides estuvieran libres de propiedades -

adictas, se produce una tolerancia y dependencia similar 

con inyecciones a largo plazo de beta-endorfinas o con -

la infusión de encefalina en el cerebro a la que se ve -
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como droga análoga a la morfina por lo tanto se cree 

que existe un desarrollo de análogos de los péptidos 

pioides endógenos para la producci6n de analgesia, sin­

propiedad adictiva. (4) 

Una interrogante importante para los farmaco16gos.­

fisio16gicos y clfnicos, es s1 la administraci6n crónica 

de beta-endorfina, encefal ina 1 o de ambos, conducirfa -­

a tolerancia en relación a los efectos analgésicos, ade­

más de toxicomanfa, según ocurre con los alcaloides opi~ 

ceas. La vida media biol6gica de las encefalinas es tan 

breve y su actividad especifica es tan limitada, que la­

interrogante tiene poca importancia. En el caso de la -

beta-endorfina, que es mucho más potente mol por mol que 

las encefal in as {cerca de 100 veces ) ,. la .·pregunta orig_L 

nal debe modificarse porque debe guardar relaci6n con la 

inyecci6n directa de beta-endorfinas en tejido encefáli­

co o liquido cefaloraqufdeo. Es mfnima la tolerancia -­

al efecto analgésico de la endorfina cuando se inyecta -

en LCR, en ~stos estudio relativamente breves. Los in­

formes son contradictorios en lo que se refiere a la ap~ 

rición de toxicomanfa en animales de laboratorio a dósis 

crónicas de beta-endorfinas. (13) 
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C) ENDOCRINOLOGIA CLINICA: 

los efectos de los opioides sobre la secreción ha!:_ 

monal en los seres humanos, no son iguales a los que -­

producen los animales de experimentacidn. 

la endorfina no estimula la secreción de la ACTH -

o de la hormona del crecimiento. Pero, sin embargo, -­

la náloxona con estudios realizados aparentemente los -

péptidos opioides tienen cierto papel en la regulaci6n­

de la secreción· de la gonadotropina, vasopresina y pos! 

blemente con la ACTH. (4) 

La liberacidn de la beta-endorfina, de la hip6fi-­

sis anterior·y el control de esta secreci6n parece simi 

lar a la de ACTH en seres ·humanos, se ha encontrado -­

niveles elevados en pacientes con enfermedad de Cushing 

s1ndrome de Nelson, enfermedad de Addison e insuficien­

cia suprarrenal. (15) 

En la enfermedad de Cushing está aumentada la pr~ 

porción de endorfina plasmática con respecto a la beta 

lipotropina. No se ha comprobado que este aumento re~ 

lativo eh la concentración de endorfinas tenga valor -

d1agn6st1co. (14) 
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D) OTRAS ENFERMEDADES: 

En las observaciones que se han hecho en las endor­

finas~ encontramos que están invlucradas en número de -­

sistemas neuroend6crinos, que han generado un potencial­

en usos terapéuticos incluyendo los siguientes: 

1.- Disfunciones mentales como alucinaciones. 

2.- Regu1acidn de la comida y agua, tanto como en -

la obesidad. 

3.- Diabetes, enfermedad de Cushing, sfndrome de -­

Nelson, enfermedad de Addison. 

4.- Generación de actividad epileptiforme 

S.- Modificación en el sistema cardiovascular y - -

SNC. (15) 
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CAPITULO 11! 

" MECANISMOS DEL DOLOR Y SU CONTROL. " 

El dolor es el sfntoma por el cual muchos pacientes 

buscan atención médica y el dolor crdnico es uno de los­

problemas m~s molestos que afrontan los médicos. Cabe -

la posibilidad de que el dolor no se defina con prcsi- -

ci6n. porque solo los individuos que lo sufren, no quien 

los observa, lo sienten. 

Sir Thomas Lewis, dijo que el dolor lo conocemos -­

por experiencia y los describimos por comparación. El -

dolor siempre tiene dos aspectos: el primero es la per­

cepción, sin emociones, de un estfmulo que ha menudo cs­

lo bastante intenso para producir daño tisular; el se- -

gundo es una respuesta afectiva a la percepción de este­

estfmulo. El dolor implica dafio al organismo, sea psic~ 

lógico o ffsico, y el que es cr6nico, sin tratamiento, -

por si mismo. daña al organismo. 

El médico tiene una doble función terapéutica, des­

cubr1r y tratar la causa del dolor, y aliviar el dolor -

mismo, sea curable o no la causa que lo provoca. Para -

lograr este objetivo, el médico debe saber algo de anat~ 

mfa, fisiologfa y bloqufmica de las vfas del dolor. 
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El dolor puede ser agudo o crónico. El punto en -

que un dolor agudo se transforma en crónico varfa, pero 

cuando dura m~s de seis meses suele considerarse cr6ni­

co. Muchos enfermbs con dolor agudo intenso por lo ge­

neral pueden dar una descripc16n clara· de su localiza-­

ción, carácter y duraci6n; m~s aOn, si encuentran pre-­

sentes signos objetivos, sobre todo de hiperactividad -

del sistema nervioso autónomo, como taquicardia, hiper­

tensi6n arterial, diaforesis, midriasis y palidez. El­

dolor agudo suele responder bien a los analgésicos y -­

factores psicol6gicos solo tienen un papel menor en su­

patogenfa. Como contraste, los enfermos que padecen -­

dolor crónico porporcionan descripciones mSs vaga acer­

ca de su localización, carácter y duración, y debido a­

la adaptaci6n que sufre el sistema autónomo, desapare-­

cen sus signos de hiperactividad. 

Asf mismo, el dolor crdnico generalmente responde­

menos bien, a los analgésicos y los factores psicológi­

cos son m~s importantes en casos de dolor agudo. Todos 

estos hechos pueden hacer que el médico, suponga que las 

quejas del enfermo son exageradas. Ya que no hay sig-­

nos para valorar el dolor cr6nico, el médico debe creer 

en la informaci6n del paciente, considerando su edad, -

antecedentes culturales, medio y otras circunstancias--
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psicológicas que se sabe, alternan la reacción al dolor. 

( 13) 

El dolor se sabe que es el resultado del estfmulo -

mecánico o qufmico de los receptores de los nervios peri 

féricos debido a la lesión de los tejidos. Existen dos­

tipos principales de nervios sensitivos encargados de -­

transmitir los impulsos dolorosos al asta posterior de -

la médula. 

Las fibras A-gamma son grandes de conducci6n rápida 

( 15 m/seg. ) y son responsables de la sensibilidad del­

dolor agudo. 

Las fibras C son más pequeñas de conducci6n más le~ 

ta ( lm/seg.) y llevan la sensibilidad del dolor urente­

y persistente que sigue a muchos traumatismos. 

la fisiopatologfa del dolor se conoce mucho mejor -

desde el reciente descubrimiento en el sistema nervioso­

de la exf stencfa de opf6ceos receptores y de péptidos -­

con propiedades farmacol6gicas anSlogas a las de los - -

opiSceos que se denominaron endorffnas y encefal1nas. (8) 
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A) MECANISMO DEL DOLOR PULPAR: 

Van Hassel y Brown, concluyeron o sugieren que el­

dolor pulpar es mediado por la presi6n. Las altas pre­

siones que se aproximan al lfmite arteriolr sin embar­

go, producen necrosis y respuesta pulpar reducida, pero 

la inflamación periapical se convierte en una fuente -­

secundaria del dolor. 

Van Hassel, d~mostr6 la importancia '' patofisiol6-

gica ''de la presión intrapulpar en este ambiente cerr~ 

do: 

1.- La teorfa de la presión intrapulpar puede expli 

car muchos de los fenómenos dolorosos, asocia-­

dos con la pulpitis. 

2,- El calor generalmente aumenta la presión intra­

pulpar por la vfa de la vasodilataci6n. Si se­

alcanza el umbral de las estructuras sensitivas 

periféricas se producirfa dolor. 

3.- Se debe alcanzar una temperatura precisa para -

que halla dolor por calor. Adem~s las unidades 

sensitivas periféricas no son sensibles al esti 

mulo del calor: El umbral es el mismo para un­

incremento sObito de calor que para otro gradual. 



45 

4.- El dolor por frfo es justo To contrario. Las -

estructuras sensoriales periféricas son sensi-­

bles al estfmulo del frfo. El umbral no es el­

mismo para un súbito frfo que para un aumento -

gradual del frfo. Como resultado de la activa­

ción repentina de las unidades sensoriales, hay 

un dolor agudo inmediato que cede gradualmente­

al producirse la adaptación. 

5.- El alivio del dolor mediante el frfo, en una -­

pulpitis avanzada es debido a la de la<,presi6n­

fntrapulpar. Aquf el efecto contr6ctil sobre -

el lecho vascular, da por resultado una presión 

capilar disminuida y pérdida del lfquido hfsti­

co, lo cual reduce la presión sobre las terminª-. 

cienes nerviosas. 

6.- El calor y el frfo son dos medios de diagn6sti­

co claramente distintos no partes del mismo es­

pectro, y por lo tanto representa dos fénomenos 

dolorosos diferentes. 

7.- En dientes en los cuales la integridad estruct~ 

ral del tejido pulpar está generalmente intacta 

un incremento de la presi6n intrapulpar no re-­

presenta una respuesta general izada que causa -

un estrangulamiento súbito de la pulpa en el --
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ápice. Es, una vez, un fénomeno local limita-­

do al lugar del trauma. seguido por una involu­

craci6n progresiva del tejido pulpar a medida -

que se extienden la inflamación y la necrosis. 

Solo se puede producir el 11 estrangulamiento 11 

cuando hay amplia destrucci6n del tejido. 

La pulpa contiene nervios sensitivos y motores para 

cumplir las funciones vasomotrices y defensivas. Los -­

nervios sensitivos están envueltos en una vaina de célu­

las vivas llamadas células de Schwann. Esta vaina, o -­

neurilema, se envuelve en torno de.la fibra nerviosa a -

la manera de un 1'cubanito'' de dulce de leche. La célula 

de Schwann contiene una lipoprotelna (lfpido m~s pratef­

na ) llamada mielina y a estos nervios se les denomina -

miel in izados. 

Los nervios sensitivos o aferentes de la pulpa que­

penetran por los foramenes son mielinizados y se ramifi­

can de la manera descrita para los vasos. 

Los nervios mayores se encuentran en la zona cen- -

tral; al avanzar hacia la corona y la periferia, se div!_ 

den en unidades cada vez menores. Después de'alcanzar -

la zona subdentinoblSstica (acelular), se liberan de su-
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vaina mielinfnica y forman una rica red o plexo de fi-­

bras nerviosas desnudas o libres. 

Estas terminaciones nerviosas libres son los rece~ 

tares especfffcos del dolor. Muchas de estas fibras e~ 

tran en la capa dentinoblástica donde pasan entre los -

dentinoblastos o los envuelven y algunas penetran en la 

zona predentinaria, las fibras terminan como filamentos 

ansas, cuentas o pequeñas varicosidades. 

Los nervios motores son suministrados por la divi-­

sión simp~tica del sistema autónomo. Los nervios simpá­

ticos son menores que los sensitivos, porque no tienen -

vaina mielfnica. Entran por los foramenes apicales en -

la capa externa de las arterias túnica, adventicia y te~ 

minan como procesos fibriles varicosos en las células -

musculares de la pared arterial muscular ( tQnica media)·, 

Los términos 1'vasomotor" o ••control vasomotor" son 

apropiados para estas fibras simpáticas porque contro--­

lan el diámetro de la luz vascular, y por lo tanto, el 

volumen y el flujo sangufneo y, en el Qltimo término, la 

presi6n intrapulpar, 

Teorfa de la percepción pulpar del dolor. Es un --
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,. . 
hecho e~tablecido que cualquiera que sea el estfmulo que 

se aplique a la superficie dentaria, es solo una la sen­

sación consciente generada: dolor. No obstante, no hay 

acuerdo sobre el mecanismo exacto que transmite el esti­

mulo a través de la dentina para iniciar un impulso ner­

vioso (dolor). 

Parecen predominar tres teorfas o hip6tesis de la -

transmición del dolor: 

1) Inervación dentfnaria 

2) Mecanismo hidrodinSmico 

3) Lesión dentinobl§stica. 

Inervación dentinarfa: La teorfa de la inervación­

dentinarfa sostiene que existen fibras nerviosas dentro-

de los túbulos dentinarios que, cuando son lesionados~ -

inician el impulso nervioso (acción potencial ). Sin -

embargo, la extensi6n observable de la penetración de f!. 
bras nerviosas en la dentina estuvo limitada a la prede!J.. 

tina y a las zonas dent1narias internas. No se ha obser_ 

vado con certeza no constancia la penetraci6n de las fi­

bras nerviosas hasta el lfm1te amelodent1nar1o, La expli 

caci6n suministrada por ello ha sido que, en la zona - -

predent1naria ~ la fibra nerviosa sigue un cursa recto --
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en un surco de la superficie de la prolongación dentino­

blástica, pero que m~s alla de la dentina interna. la fl 
bra nerviosa y el proceso de Tomas estgn entremezclados­

como en un tirabuzdn y por lo tanto aquella es diffcil -

de detectar. 

Mecanismo hidrodinámico: las terminaciones nervio-­

sas ( neuronales ) desnudas de las zonas dentinobl~st1ca 

son sensibles a la presión o la deformación mecánica si­

el estfmulo excede su umbral ( tolerancia } . 

Brannstrom, atribuye el dolor dentinario a un meca­

nismo hidrodinámico: movimiento del lfquido en los túbu­

los dentinarios, que estfmula el nerv1o en la capa odon­

toblSstica. La dentina contiene más de 30 000 tubos ca­

pilares por milfmetros cuadrado. El lfquido de esos -­

túbulos que provienen del lfquido intercelular del teji­

do conjuntivo pulpar, obedece a las mismas leyes flsfcas 

de los lfouidos en capilares de vidrio. Cualquier des-­

plazamiento, no importa cuan ligero, causa un flujo de -

lfquido intratubular. Un desplazamiento de líquido en -

miles de tabulas a la vez producen un movimiento corres­

pondiente en la zona odontoblástica. Este movimiento -­

ejerce una deformac16n mecánica sobre las terminaciones­

nerviosas libres y con ello fnfcta un impulso doloroso -

( acci6n potencial ). 
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Otros estlmulos que causan un movimiento hacia el -

exterior en el tübulo son el frfo ( contracci6n ); agen­

tes deshidratantes (chorros de aire, materiales absorberr 

tes): azacar, que altera el gradiente osmótico y causa -

movimiento de lfquido de las zonas tubulares m~s profun­

das de menor concentración molecular a las zonas superfi_ 

ciales de mayor concentración. Se produce movimiento -­

hacia el interior por calor ( expansi6n ) y por contacto 

( presión ffsica ). 

Lesión dentinoblástica: Los dentinoblastos pueden­

ser lesionados por cualquier estlmulo aplicado a la den­

tina, térmico, mec~nico, quimico u osmótico. La lesi~n­

según el grado, puede afectar al dentinoblasto de varias 

maneras. 

l.- Puede causar que el dentinoblasto libere compue~ 

tos histamfnoides llamadas sustancias transmiso­

ras, que hacen que las fibras nerviosas próximas 

disparen un impulso. Estos compuestos qulmicos­

se complejan (combinan} con las fibras dolorosas 

desnudas ( amielfnicas ) de la zona no afectada, 

alterando su permeabilidad y causando con ello­

que el nervio dispare impulsos potenciales de -

~ccl6n) 
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2.- La lesión de la prolongaci6n dent1nob1Sstica al 
tera las cargas superficiales del cuerpo del 

odontoblasto, y estas modificaciones estimulan­

los receptores dolorosos en contacto con ese -­

dentinoblasto. Sicher indica que esta hip6te-­

sis explica la sensibilidad del lfmite amelode~ 

tinario, donde es mayor la concentración y rami 

f1caci6n de los procesos de Tomes. En este --­

lfmite el estfmulo causarfa un mayor cambio en 

la carga eléctrica del cuerpo del dentinoblas-­

to. 

Efecto del impulso de retorno. Cualquiera que fue-

re la teorfa aceptada de la percepción del dolor pulpar, 

el hecho sigue siendo que el impulso nervioso es activa­

do por un estímulo aplicado a la dentina, y el efecto -­

neto de estos impulsos sobre la pared dental dependerS -

de la fuerza del irritante, de la duración del irri:tante 

y del estado previo de la salud de la pulpa. 

Cuando el impulso eferente vuelve del sistema ner-­

vioso central por la vfa de las fibras neuronales simpá'­

ticas en la envoltura vascular. penetra en la pared mus­

cular de la arteria ( unión neuromuscular ). Aquf se li 

bera una hormona ( norepinefr1na ) que causa una contras 
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ci6n transitoria de las células musculares lisas y una -

contricción momentanea de las arterias en la zona afec-­

tada de la pulpa, 

Pero si el irritante intenso o sostenido amabas co­

sas se producirfa un nOmero excesivo de impulsas, que --

1 levaría a la pared muscular lisa de las arterias a pa-­

sar a un estado intenso de contracci6n prolongada (espa~ 

mo). 

Después de un breve período, las células musculares 

lisas. ya no son capaces de contra~~se, en raz6n de la -

acumulaci6n de productor de desecho, pH reducido y dis-­

minución de la fuente de energfa, entre otnos factores.­

Se produce una relajaci6n y los vasos se dilatan, con el 

resultado de una ingurgitaci6n del lecho capilar perifé­

rico ( hiperemía ) y una predisposición al edema. 

Funci6n defensiva.-

El mecanismo para la defensa del complejo pulpoden­

tinario es triple y consiste de: 1) formación de dentina 

peritubular ( dentina escler6tica ); 2) formación de -­

dentina irritativa (dentina de reparación)¡ y 3) infla­

mación. 
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Si la lesión es leve y de corta duración, entonces­

la respuesta estará limitada a los túbulos dentinarios y 

los dentinoblástos, en forma de dentina esclerótica o de 

irritación o de ambas. Al aumentar la severidad del fa~ 

tor irritante, la pulpa subyacente responde con inflama­

ción progresiva, primero en la zona subdentinoblástica -

y, finalmente en la zona central, 

La dentina peritubular o esclerótica es la defensa­

inicial del complejo pulpodentinario. Su formación blo­

quea el acceso de los irritantes a la pulpa por la vía -

de los túbulos. 

La dentina de irritación ( reparadora ) se forma en 

intento por compensar la pérdida de dentina y proporcio­

na una barrera con un mayor grado de calcificación que -

la dentina regular y es menos sensible debido a la falta 

de continuidad de las prologanciones dentinoblásticas. 

La inflamación pulpar es precedida primero por la -

vasodilatación con la resultante ingurgitaci6n o incre-­

menta del volumen hemática, condición conocida coma -

hiperecmia. Esta respuesta puede ser activada por das -

factores: el factor nervioso y el factor 1es16n tisular. 
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El factor nervioso es la activación del fenómeno -­

del arco reflejo, por irritantes ambientales primarios -

que lesionan los dentfnoblastos. Tal traumatismo puede­

causar: 

1.- Percepción dolorosa primaria inmediata como re­

sultado de la lesión dentinoblástica inicial. 

2,- Vasodilataci6n prolongada, en caso de traumati~ 

mo bastante severo, que conduce al exudado del­

lfquido ( edema ) e infiltraci6n de células - -

blancas. 

3.- Incrementación del volumen intrapulpar y la pr~ 

sión en la región pulpar afectada. 

4.- Percepción dolorosa secundaria o demorada si la 

presión intrapulpar sobrepasa el umbral de las­

unidades sensoriales en el ~rea afectada. 

El factor lesión tisular es debido a la liberación­

de las sustancias qufmicas antes descritas, de parte de­

los dent1noblastos lesionados, que pone en movimiento -­

el proceso de inflamaci6n, localmente. 

Estas s~stancias pueden causar: 

1) Vasodilatación prolongada, en caso de traumatis-
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mo bastante severo, que conduce al exudado de --

1 fquido y a la inflamaci6n de células blancas. 

2) Incremento de volumen y presión intrapulpar re­

gional. 

3) Percepción dolorosa secundaria o demorada si la­

presi6n intrapulpar regional sobrepasa los lfmi­

tes del umbral de las unidades sensoriales peri­

féricas en el área afectada. (11) 

B) POSIBILIDADES DEL USO DE LAS ENDORFINAS CON RESPECTO 

AL DOLOR PULPAR: 

Las endorfinas son péptidos opioides endógenos, --­

éstas guardan relación con la forma beta de las lipotro­

pinas, hay posibilidades de que se extraigan del cerebro 

hipófisis o de aparato digestivo, para que la ciencia -­

forme endorfinas sintéticas, en el campo de áreas de la­

salud, en la actualidad está en marcha la investigaci6n­

activa, para descubrir endorfinas y dilucidar su inter-­

venci6n posible en el stress, psicosis humana y estable­

cer todavfa más, las interrelaciones bioqufmicas y fun-­

cionales, el uso adecuado que se le dará en la práctica­

odontol6gica, y ver, también la relac16n de éstas sustan 

cias que hay entre la adenohipdfisis y el cerebro. (11) 
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La tensión causa una liberación aumentada de beta-­

endorf1nas en el hombre. M~s aun éstos encuentros su- -

gieren que la liberación de beta endorfinas pituitaria -

puede ser de significado fisio16gico para la supresión 

del dolor, Asf. los datos bioqufmicos y fisiol6gicos -

de ambos estudios en humanos y animales. sugieren que -­

el aumento en niveles del plasma endorfina, están asoci~ 

dos con la percepción del dolor disminuido, y que estos­

péptidos son liberados durante tensión y en respuestas a 

estímulos nocivos. 

Estas observaciones sugieren la hipótesis. que los­

niveles de endorfina en plas.a están asociados con la -­

experiencia del dolor. (4) 

Una pregunta importante es si la administración cr! 

nica de beta-endorfina. encefalina o de ambas. conduci-­

rfa a tolerancia en relaci6n a los efectos analgésicos -

además de toxicomanfa, según ocurre en los alcaloides -­

opiáceos. 

En cerca de veinte pacientes con dolor intratable -

causado por neoplasma metastáticos. la inyección intra-­

tecal de 1 a 3 mgs,, de beta-endorfina (por punción ra--

' ' 
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quídea en la legi6n lumbar}, conduj6 en todos los casos 

a grados notables de analgesia, sin que se hiciera al-­

gún tratamiento. Cin 3 mgs. de beta-endorfina inyecta­

da por vfa intratectal, varios de los pacientes tuvie-­

ron sensación de euforia. Es diffcil saber si ésta se­

deb1o a alivio comoleto del dolor grave y crónico o a -

un verdadero efecto euforiz'ante del péptido que sería -

similar al ''estado elevado 11 de los opilceos. (13) 

La identificación de las endorfinas y las encefali 

nas a causada, en la détada pasada una serie de investi 

gaciones, buscando resolver ya sea o no, que ellas ac-­

túan como modulares endógenos de dolor, ya sea que pue­

dan ser activadas, para convertirse en analgésicos, ya­

sea que sus enzimas degradantes puedan ser temperaturi­

zadas, hasta que la liberaci6n de morfina endógena co­

mo péptidos, pueda ser amplificada para producir desea~ 

so del dolor. ya sea que análogos puedan ser creados, -

que son mejores analgésicos que los que hay disponibles. 

Si bien el papel neuronal que juegan las encefali­

nas y las endorfinas. durante manipulaciones causando -

dolor o analgesia permanece incierto. hay pequeñas emi­

siones con beneficios que se acumulan cuando la morfina 

o sus anal6gos actúan sobre los receptores opioides , -
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aliviando el dolor. 

Pueden las endorfinas y encefalinas producir los -

mismos efectos si ocurriera la liberación de los endóge 

nos desde su almacenamiento ? 

También la beta-endorfina podrfa hacerla. Cuatro­

pruebas demuestran que es 200 veces m~s potente que la­

morfi na. cuando se administra dentro del SNC de anima-­

les. 

Algunos estudios en animales reportaron que admini 

trada intravenosamente, causa analgesia en animales. 

pero no se ha comprobado estos efectos en el hombre. 

Investigadores muestran que la beta-endorfina es -

degradada lentamente por enzimas en tejido cerebral. -­

por endopeptizadas, que se generan primero que otras, -

la alfa y gamma endorfinas son de poca potencia v poca­

analgesia. 

Para llevar a cabo la elaboraci6n de endorfinas -­

sintéticas se necesitan grandes cantidades de estudios­

y su costo son muy elevados. (16) 
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1ESIS tlll m.Bt 
llE Lr. B\Sll01EC~ 

Un grupo de péptidos (endorfinas y encefalinas) -­

han sido afslafos de la hipófisis. Estos péptidos t1e· 

nen mayor potencia analgésica ( 18 a 30 veces sobre una 

base· molar que el efecto de la morfina. Se ligan di· 

rectamente a los mismos receptores del sistema nervioso 

central que los opiSceos de la morfina y parece ser que 

desempefian un papel importante en el control endógeno -

de la percepción del dolor. (5) 
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CONCLUSIONES. 

Los péptidos op1oides end6genos, son una sustancia­

que está despertando e1 interés a los cientfficos en el­

área de la salud. 

También su descubrimiento ha aumentado nuestros co­

nocimientos en el campo odonto16g1co; ya que las endor­

finas son sustancias con propiedades análiQas a las de -

los medicamentos opiáceos, cuya función es neutralizar -

el dolor. 

Las endorfinas pueden modificar la percepción dolo­

rosa, al aumentar o disminuir el umbral del dolor. 

Actualmente, ya existen endorfinas sintéticas que -

se emplean como analgésicos en el área de medicina. Es-­

tas sustancias tienen mayor potencia analgésica que el -

efecto de la morfina, y desempeñan un papel importante -

en el control end6geno de la percepci6n del dolor. 

Estas 1nvest1gac1ones, quizSs no sean de gran utili 

dad en odontologfa para el tratamiento del paciente sin­

dolor, reforzando la acci6n de los anestésicos locales. 
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Esto es un nuevo avance en el campo odontológico y 

una superación para la preparación del profesionista. 
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