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pobremente mielinizadas A-delta, por lo que
la conduccién es mas lenta comparada con la
del adulto.

La modulacion tiene lugar cuando se modifi-
ca la informacién nociceptiva por mecanis-
mos enddgenos y puede atenuar o amplificar
la sefial inicial. Uno de los sitios importantes
de la modulacion se encuentra en el asta dor-
sal de la médula espinal. La modulacion se
lleva a cabo de manera interneuronal y por
vias descendentes inhibitorias desde el tAlamo
y tallo cerebral. En estas vias las neuronas libe-
ran neurotransmisores inhibitorios como la
norepinefrina,serotonina, 4cido gama-amino-
butirico, glicina y encefalina, mismos que blo-
guean la liberacion de sustancia P, glutamato y
otros neurotransmisores excitatorios.

Desarrollo de sinapsis entre fibras sensitivas y neuronas
receptivas en el asta dorsal de médula espinal. Se obser-
van grupos de células y fibras catecolaminérgicas.

Los neurotransmisores que amplifican la
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bral, tdlamo y proyecciones talamocorti-
cales.*

El estimulo nociceptivo, que puede ser
mecéanico, térmico o quimico, produce dafio
tisular y libera sustancias tales como la
bradicinina, potasio, prostaglandinas, citoci-
nas, factor de crecimiento nervioso, cateco-
laminas y sustancia P; asimismo, estimula a
las fibras aferentes primarias, las cuales trans-
miten la informacién desde la periferia hasta
el asta dorsal de la médula espinal.

Las fibras A-delta (fibras largas, mielinizadas
y de rapida conduccion) vy las fibras C (pe-
quefias, amielinicas y de lenta conduccidn)
son las responsables de la transmisi6on del
impulso doloroso. La mielinizacion incom-
pleta no implica bloqueo de la transmision de
los estimulos nociceptivos, que son perfecta-
mente transmitidos por las fibras amielinicas
C o pobremente mielinizadas A delta. En el
recién nacido la transmision se lleva a cabo
principalmente por la fibras amielinicas C y
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informacion del estimulo nociceptivo desde la
periferia son la sustancia P, el péptido rela-
cionado con el gen de la calcitonina (CGRP)
y la neurokinina.

Cuando los aminoécidos excitatorios acttian
sobre el N-metil-D-aspartato (NMDA\) indu-
ciendo una despolarizaciéon prolongada y un
fenémeno de windup surge la sensibilizacion
central. Este concepto es fundamental para
comprender las alteraciones que sufre el
recién nacido, principalmente el prematuro
sometido a estimulos dolorosos repetitivos;
estos Gltimos provocaran cambios en su sis-
tema del dolor.

En el recién nacido los neurotransmisores
excitatorios son abundantes, mientras que los
inhibitorios son escasos, y se observa un
incremento en la excitabilidad del asta dorsal
de médula espinal con un aumento en la sen-
sibilidad al dolor.> El impulso nociceptivo
alcanza el tdlamo por un orden secundario de
neuronas en el haz espinotalamico, espino-
reticular y espinomesencefalico y se distri-
buye en el cerebro.




La percepcion se refiere a la interpretacion
emocional, significado cognoscitivo del esti-
mulo nociceptivo. No existe un centro especi-
fico de percepcion del dolor, ésta ocurre den-
tro de una “neuromatriz distributiva*é que en
el recién nacido es difusa e intensa debido a la
estimulacion predominante de fibras C y A-
delta pobremente mielinizadas. La modu-
lacion descendente ocurre cuando proyec-
ciones desde areas supraespinales como sus-
tancia gris periacueductal, nacleo rafé y locus
coeruleus liberan neurotransmisores inhibito-
rios (norepinefrina, serotonina, opioides
endogenos, GABA y acetilcolina).

Respecto a la nocicepcidn del recién nacido,
se puede decir que éste presenta mayores
&reas de recepcion, transmision mas lenta,
menor modulacion inhibitoria y percepcion
mas acentuada en comparacion con el adulto.

Desar rollo Anatémico
de las Vias del Dolor 7

El desarrollo de sustratos anatdbmicos nece-
sarios para la transmision del dolor ocurre
principalmente durante el periodo fetal y los
primeros meses de la etapa de lactante. Se ha
demostrado que la densidad de terminaciones
nociceptivas cutaneas al final de la vida fetal y
en el recién nacido pueden igualar o exceder
a las de la piel del adulto.®

La percepcion sensitivo cutanea aparece en el
area peribucal en el feto a la séptima semana de
vida intrauterina y es precedida y sincronizada
por el desarrollo de sinapsis entre fibras sensi-
tivas y neuronas receptivas en el asta dorsal de
la médula espinal. A las 20 semanas, la sensi-
bilidad se ha difundido en toda la superficie
cutanea y en mucosas. Por su parte, la diferen-
ciacion morfologica de las neuronas del asta
dorsal en la médula espinal inicia alrededor de
las 13 semanas de vida intrautering; el desa-
rrollo adicional prosigue con su disposicién en

Entre la semana 18 y 20 el feto elabora respuestas
pituitario-adrenales, simpatico-adrenales y de estrés
ante estimulos negativos como insultos.

las laminas de Rexed junto a la formacion de
interconexiones sindpticas y vesiculas de neu-
rotransmisores especificos para dar lugar a un
asta dorsal madura en algunas regiones de la
médula espinal hacia las 30 semanas.

Las vias nerviosas relacionadas con nocicep-
cion en la médula espinal y tallo cerebral
(espinotalamica lateral, trigeminal espinal,
espinoreticular, cervical dorsal y espinocere-
belosa) estdn mielinizadas por completo hasta
el tdlamo a las 30 semanas, a partir de
entonces las conexiones nociceptivas talamo-
corticales a través del extremo posterior de la
capsula interna y la corona radiada presentan
mielinizacion completa a las 37 semanas.

La formacion de la neocorteza fetal empieza a
las ocho semanas, hacia las 20 semanas tiene un
complemento total de 10000, 000,000 (10 ala
9) neuronas. Los procesos dendriticos de
neuronas corticales muestran arborizacién
profusa y desarrollan blancos sinépticos para
las fibras talamocorticales y conexiones intra-
corticales eferentes. Las neuronas aferentes
en el tdlamo producen axones que crecen
dentro del cerebro antes de la mitad de la
gestacion. Entre las 20 y 24 semanas se
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mediadores como encefalinay el péptido intes-
tinal vasoactivo (VIP); estos péptidos aumen-
tan conforme avanza la gestacion, elevandose
de manera importante en el periodo perinatal.
Catecolaminas y otras monoaminas se obser-
van en el asta dorsal durante etapas medias y
finales de la gestacion, asi como fibras y células
positivas para sustancia P en &reas del tallo
cerebral y centros relacionados con la nocicep-
cién y antinocicepcion endégena. En la hipéfi-
sis fetal se distinguen células endorfinérgicas
en los I6bulos anterior e intermedio, posterior-
mente hay aumento de endorfina beta; durante
la etapa de nacimiento se liberan opioides
enddgenos, mismos gue se encuentran en con-

Células endorfinérgicas en los I6bulos anterior y medio
de la hipdfisis fetal reaccionan a estimulos con CRF in
vitro (Factor Liberador de Corticotropina y Dopamina).
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establecen conexiones talamocorticales y la
sinaptogénesis.

El recién nacido cuenta con los componentes
anatomofuncionales para experimentar dolor.
Durante la etapa de lactante y preescolar
ocurre el desarrollo adicional de las vias para
el dolor, se refinan las modalidades sensitivas
y conexiones intracorticales con el sistema
limbico y las areas afectivas, y de asociacion
en la corteza frontal y parietal en la insula.
También en este periodo se desarrolla la
inhibicién de neuronas e interneuronas noci-
ceptivas en el asta dorsal de la médula espinal
y los nucleos sensitivos del tallo cerebral. Es
fundamental hacer hincapié en que en estos
periodos hay gran plasticidad cerebral, por lo
que las experiencias dolorosas pueden deter-
minar la estructura final del sistema del dolor
del ser humano adulto.

Neurotransmisores en el F  eto

Entre las ocho y diez semanas de gestacion
aparecen en el asta dorsal las fibras que con-
tienen somatostatina, sustancia P y el péptido
relacionado con el gen de la calcitonina
(CGRP). De las 12 a las 14 semanas surgen
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centraciones mas elevadas cuando existe
sufrimiento fetal, asfixia, infecciones y en hijos
de madres drogadictas.

Dolor F etal

Actualmente se habla de dolor en el feto®1° e
inclusive de las implicaciones para la practica y
la investigacion.'* Existen evidencias de dolor
fetal como las sefialadas por Ginnakoulopou-
los y colaboradores,*? quienes demostraron
gue hay aumentos de b-endorfinas y cortisol
como respuesta a transfusion intrahepatica en
fetos de 23-24 semanas. De igual forma se han
reportado cambios en la circulacion de la arte-
ria cerebral media en fetos desde 16 semanas
como reaccion a procedimientos invasivos.t®
Por otro lado, Fisk y colaboradores'* probaron
gue el uso de analgesia fetal en procedimientos
in utero reduce la respuesta al estrés. En el feto
hay preponderancia de sustancias transmisoras
de dolor, por ejemplo, la sustancia P es produ-
cida en mayores cantidades durante el desa-
rrollo fetal que en otras etapas de la vida.

Dolor en el Recién Nacido

En comparacion con el adulto, un recién
nacido siente méas dolor, su efectividad para




bloquear estimulos dolorosos es menor y
tiene mayores areas de recepcion, mas con-
centracion de sitios receptores para sustancia
P y menor madurez o desarrollo de las vias
inhibitorias. La transmision de impulsos
dolorosos se realiza principalmente por
medio de fibras C no mielinizadas, méas que
A-delta mielinizadas, con menor precision de
transmision de la sefial en médula espinal y
con deficiencia de neurotransmisores in-
hibitorios.

El estado catabdlico que produce el dolor en
el recién nacido y en el lactante es mas
notable que en el adulto, dado que los
primeros tienen menor reserva nutricional,
tasas metabdlicas superiores, areas mas
grandes que requieren mayor produccion de
calor y una proporciébn més grande entre
cerebro y peso corporal con aumento en los
requerimientos de glucosa. El recién nacido
necesita conservar el crecimiento somético y
adaptarse a la vida extrauterina y a la nutri-
cién enteral. Asimismo, presenta una madu-
racion de sistemas enzimaticos y reservas
mucho menores de proteinas, carbohidratos
y grasas.

El dolor produce anorexia, estado nutricional
deficiente, retardo en la cicatrizacion, trastor-
nos del suefio, irritabilidad e incremento de la
morbilidad y la mortalidad tal como lo repor-
tan Anand y colaboradores. Estudios en ratas
recién nacidas han probado que el dolor en la
etapa de recién nacido puede llevar al alco-
holismo y a otras adicciones.*> El aprendizaje
del dolor surge desde la primera experiencia
dolorosa y tiene efectos muy profundos en la
percepcion subsecuente y sus respuestas.

El sistema nervioso del recién nacido y del lac-
tante menor estd en continuo desarrollo y
posee un alto grado de plasticidad. Expe-
riencias dolorosas en etapas de recién nacido y
lactante pueden influenciar la arquitectura final
del cerebro del adulto. Anand K.J. propone que
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A la semana 30 las vias espinotalamica lateral, trigemi-
nal espinal, espinoreticular, cervical dorsal y espinocere-

belosas estan completamente mielinizadas.

la actividad receptora de NMDA desde la
separacion materna y el aislamiento sensorial
incrementa la apoptosis en maltiples areas del
cerebro inmaduro.*® La exposicion a estimulos
dolorosos repetitivos puede causar una excesi-
va activacion de aminoécidos excitatorios de
NMDA resultando en dafio excitotdxico de las
neuronas en desarrollo. Estos cambios pro-
mueven fenotipos conductuales distintos
como alteracién de la sensibilidad al dolor,
incremento de la ansiedad, estrés, conductas
adictivas, déficit de atencion e hiperactividad y
patrones de conducta autodestructiva.

Dolor en el Prema turo

El umbral al dolor y al reflejo flexor es mas
bajo y hay periodos prolongados de hipersen-
sibilidad después de estimulos nociceptivos
repetitivos, lo cual ha sido demostrado en
modelos animales (ratas prematuras).t” Estos
cambios no se presentan con analgesia.

En el prematuro el umbral al dolor es menor
en el género masculino y resulta todavia mas
bajo ante estimulos dolorosos repetitivos
(fendbmeno de windup). La excitabilidad alte-
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mientos invasivos como succion endotra-
gueal, aplicacion de sondas de alimentacion y
puncion de talones originan variaciones en el
flujo y oxigenacion cerebral, lo que incremen-
ta el riesgo de hemorragia intraventricular
con secuelas en el neurodesarrollo.

La venopuncion, ventilacion mecénica, suc-
cién endotraqueal y procedimiento de enfer-
meria provocan cambios hormonales, car-
diovasculares y en la respuesta inmune. Los

El dolor en el recién nacido es mayor que en el adulto,
pues presenta menor efectividad para bloquear los esti-
mulos dolorosos.
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rada se extiende por arriba y por debajo a
nivel medular del dermatoma estimulado, lo
gue puede ocasionar que estimulos no noci-
ceptivos se perciban como tales; entonces, la
palpacion, el examen fisico y los procedimien-
tos de enfermeria resultan dolorosos. Durante
los periodos de hipersensibilidad cualquier
estimulo es capaz de activar el sistema fisio-
I6gico de respuesta al estrés, resultando en una
estimulacion nociceptiva cronica clasificada
como dolor crénico o disconfort.

Las sustancias inhibitorias son cuantitativa-
mente insuficientes en el prematuro. La sero-
tonina se halla en concentraciones Utiles
después de las seis semanas de VEU. Biol6-
gicamente el prematuro presenta un desequi-
librio cuali-cuantitativo a favor de sustancias
transmisoras de dolor.

Respuesta Fisiolégica al Dolor

Como en otras etapas de la vida, frente al
dolor el prematuro reacciona con incremento
de la frecuencia cardiaca y de la presion arte-
rial, disminucion de la saturacion de oxigeno
y del flujo sanguineo cutaneo, y aumento de
la presion intracraneana.

Los cambios en la presion intratorécica y los
movimientos respiratorios asociados con el
dolor agudo ocasionan alteraciones en el vo-
lumen y flujo sanguineo cerebral. Procedi-
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exprematuros pueden sufrir secuelas, entre
ellas, déficit neurol6gico, desérdenes neuro-
conductuales, problemas psicosociales (con
mayor incidencia en el género masculino),
retraso mental, desarrollo motor lento, défi-
cits visuales y auditivos, problemas de apren-
dizaje, trastornos del lenguaje, déficit de
atencion e hiperactividad, impulsividad y
falta de control social, asi como escasa habi-
lidad para adaptarse a situaciones nuevas.

Grunau y colaboradores, en 1997, realizaron
estudios en recién nacidos prematuros y de
término; observaron que experiencias dolo-
rosas tempranas son precursoras para la
somatizacioén.'®

Conclusiones

Desde la vida intrauterina el ser humano esta
expuesto al dolor, existe un lenguaje no verbal
en el recién nacido y el feto que indican que
sufre dolor o disconfort. Es necesaria una
definicién de dolor que sea aplicable a las
diversas etapas de la vida asi como a las posi-
bles diferencias en patologias como el retraso
psicomotor o genopatias. El dolor neonatal
puede tener serias consecuencias que afectan
tanto al individuo como a la sociedad misma;
me pregunto de una manera hipotética, ;cuan-
tas adicciones, suicidios y problemas sociales se
podrian prevenir tan solo tratando el dolor en
el recién nacido?




