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| Articulo Editorial

SISTEMA ENDOGENO DE ANALGESIA

ecientemente se ha postulado la existencia de un sistema endégeno que modula la per-

cepcién de dolor.!® La analgesia producida por la activacién de este sistema ha recibidl)
liferentes nombres: analgesia inducida ambientalmente,’ analgesia inducida por estrés,’®
autoanalgesia,® por citar los mas comunes.

El estudio de este tipo de analgesia constituye una aproximacién al conocimiento de los sis-
temas endégenos de control del dolor, tanto de sus mecanismos activadores como de su sustrato
anatémico y bioquimico.

Es un conocimiento empirico que la intensidad del estimulo no se relaciona directamente
con la magnitud del dolor percibido; aunque éste es considerado como una sefial de dafio al
organismo, existen circunstancias en las que la insensibilidad al dolor resulta adaptativa, ya
que si el sujeto lo percibiera podria limitar su repertorio de conductas para enfrentar la causa
del mismo.

En un intento por explicar la falta de relacién estimulo-dolor, Melzack y Wall propusieron
en 1965 la Teoria de la doble compuerta,’ sefialando que la percepcién del dolor se modulaba
en dos niveles: la médula espinal y el encéfalo. Aunque su proposicién fue tebrica, hallazgos
posteriores han demostrado la existencia de un sistema endogeno, que en determinadas circuns-
tancias, es capaz de activarse produciendo un aumento del umbral y de la tolerancia al dolor.

Las primeras evidencias de_un sistema capaz de modular la percepcion del dolor fueron
proporcionadas por la estimulacién eléctrica del cerebro, tanto en animales como en seres
humanos. En 1969, Reynolds publicé que la estimulacion del cerebro de ratas producia una
analgesia tan importante que éstas podian ser sometidas a cirugia.® Posteriormente, Mayer
reprodujo estas observaciones y prapuso que la estimulacién cerebral inhibia el dolor al activar
el sustrato neural que funcionaba cuando se suprimia el dolor con morfina u otro analgésico.’
Otros autores han observado que la estimulacién eléctrica de la sustancia gris periacueductal en
seres humanos, produce_analgesia que se revierte con naloxona.!®

El estudio de los mecanismos de analgesia por opioides y por estimulacién cerebral ha reve-
lado algunas similitudes entre ambas: 1)_los sitios efectivos para ambos tipos de analgesia se
encuentran en la materia gris periacueductal y periventricular del tallo cerebral,’ ! 2} ambos
tipos de analgesia son mediados, por lo menos en parte, por la activacién de un sistema centri-
fugo que se dirige del cerebro a la médula espinal, a través del funiculo dorsolateral' y 3) la in-
hibicién dltima de la transmisién de informaci6én dolorosa ocurre en la etapa inicial, en el asta
dorsal de la médula espinal y en el nicleo caudal del trigémino, por inhibicion selectiva de las
neuronas nociceptivas.!' Las similitudes no se limitan a un sustrato anatémico comtn; estas dos
formas de analgesia son comparables en otros aspectos: 1) las dosis subanalgésicas de morfina se
sinergizan con niveles subanalgésicos de estimulacién cerebral para producir analgesia; 2) la to-
lerancia, que es un fenémeno asociado con la administracién repetida de opioides, se observa
con los efectos analgésicos de la estimulacién cerebral; 3) se desarrolla tolerancia cruzada entre
los efectos analgésicos de la estimulacién cerebral y los de los opioides, y 4) la analgesia
producida por estimulacién cerebral puede antagonizarse, por lo menos parcialmente, con na-
loxona.! 2 % 19 12 1% Fgos hallazgos se explican si se postula que la estimulacién eléctrica y la
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administracién de opidceos producen la liberacién de un factor endégeno semejante a éstos.

Al mismo tiempo que se reportaban estos estudios de analgesia producida por estimulacion
cerebral, varios laboratorios reportaron la existencia de sitios de unién especificos a opiaceos en
el sistema nervioso central;'* estos receptores se localizan principalmente en las areas involucra-
das con la percepcion del dolor.!> 18

En 1975, Hughes y Kosterlitz'’ aislaron ligandos endégenos para los receptores opidceos re-
portados previamente: las encefalinas, y éstas también se localizan en los sitios que procesan las
sensaciones de dolor."® Ademas, la administracion exdgena de estas sustancias tienen efectos
analgésicos potentes.'® .

Las estructuras involucradas en este sistena endégeno de control del dolor han sido deter-
minadas mediante estudios de estimulacién eléctrica, lesiones, métodos inmunohistoquimicos y
farmacologicos. Actualmente, este sistema incluye: 1) la sustancia gris periacueductal mesence-
falica (PAG por sus siglas en inglés);**** los nicleos del rafé, especialmente el nacleo magno y
otros ntcleos reticulares adyacentes,” y 3) el asta dorsal de la médula espinal.?® ?” La accion
analgésica de los opidceos, administradods sistémicamente o por inyeccidn intracerebral en la
PAG® y la accién analgésica de la estimulacién eléctrica, resultan de la activacién de conexio-
nes entre la PAG vy los nucleos del rafé. Las neuronas de éste, a su vez, a través de una via
en la parte dorsal del funiculo lateral de la médula espinal, inhiben selectivamente a las neuro-
nas del asta dorsal, incluyendo interneuronas y una poblacién de neuronas que proyectan a los
haces espinotaldmicos y espinarreticulares.'

La PAG mesencefalica tiene las siguientes caracteristicas que apoyan su participaciéon en
los mecanismos de analgesia: recibe aferencias somatosensoriales; contiene neuronas que pro-
yectan eferencias al rafé, que funciona como relevo en los circuitos neurales analgésicos
descendentes,” y contiene sitios de union de alta afinidad para opiaceos ademas de niveles sig-
nificativos de péptidos opioides enddgenos.’**? Mis atn, se ha observado que la inyeccion de
naloxona en esta regién revierte la accidon analgésica ‘de los opiaceos sistémicos y también que
la analgesia generada por la microinyeccién de éstos en esta region se revierte por lesiones del
funiculo espinal dorsolateral.?

Un segundo componente endorfinérgico de este sistema se localiza en el asta dorsal de la
médula espinal, particularmente en la sustancia gelatinosa, que corresponde a la limina II de
Rexed, donde hacen su primer relevo las fibras aferentes que llevan los impulsos originados por
estimulos nociceptivos. Esta regién, al igual que la PAG, tiene niveles elevados de inmunorreac-
tividad encefalinérgica y sitios de unién a opiaceos.?

Algunos estudios electrofisiolégicos y de transporte axonal retrégrado®® ** han establecido
que la PAG recibe aferencias de la corteza frontal e insular, la amigdala y el hipotilamo. Co-
mo la analgesia mediada por endorfinas puede condicionarse,® es posible que estas conexiones
corticales sean la ruta de activacién.

Las neuronas del rafé contienen principalmente serotonina,
contrado en estos ndcleos: encefalinas, sustancia P, somatostatina y TRH;*" * ademas, se han
observado neuronas que contienen dos tipos de neurotransmisores: serotonina y sustancia P,
serotonina y encefalinas.

Si bien, tanto la estimulacién cerebral como la inyeccién sistémica de opiaceos y la micro-
inyeccién de morfina en la PAG activan el sistema descrito, éstas son situaciones artificales.
Asi, se iniciaron las especulaciones sobre la existencia de otras condiciones que activasen este
sistema. La atencién de los investigadores se ha enfocado principalmente a situaciones definidas
como estresantes, ya que se ha visto que el estrés disminuye la percepcion al dolor y sinergiza la
analgesia inducida por morfina.*

Entre 1976 y 1978, Hayes estudio sistemAaticamente algunos estimulos ambientales que acti-
vaban el sistema inhibitorio de dolor: choque eléctrico en las patas, rotacién centrifuga, e in-
yeccién salina intraperitoneal; estos estimulos producian analgesia potente que no se bloqueaba
con naloxona. Estos estimulos generadores de analgesia son considerados condiciones estresan-
tes, pero los estresores clasicos (vapores de éter y oscilacién horizontal) no producian inhibicion
del dolor, implicando que el estrés no era la variable critica.

Posteriormente, Akil y colaboradores'? encontraron que el choque eléctrico en las patas
produéia analgesia que si se bloqueaba con naloxona. Esta indicacién de que habia opioides in-
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yolucrados, llevo a estos investigadores a buscar la eidencia bioquimica de que el choque eléc-
trico liberaba opioides. Se observaron cambios en los niveles cerebrales de qopioides endégenos
que eran paralelos al desarrollo de la analgesia inducida por el choque eléctrico. Cuando las
ratas desarrollaban tolerancia al efecto analgésico del choque, las concentraciones cerebrales de
opioides regresaban a valores normales.®

Se ha postulado que la analgesia por estrés resulta de la activacién del mismo sistema que
media la analgesia por estimulacion cerebral y por morfina'® y a partir de 1980 se han identifi-
cado dos componentes de dicho sistema: uno opioide y otro no opioide.? La distincién se ha he-
cho en base a estudios de las caracteristicas de los estimulos generadores de analgesia, del anta-
gonismo producido por naloxona y de la tolerancia cruzada con morfina.? ' *' Las variables
mas importantes que determinan la activacién de uno u otro sistema son: 1) la duracién del
choque (el choque continuo, durante tres minutos, produce analgesia que no se revierte con
naloxona; el choque intermitente, prolongado, genera analgesia que se revierte con naloxona®
3y 2) el sitio del choque (el sistema opioide se activa con chcyue en patas delanteras y el no
opioide con choque en patas traseras).’

Aungque el choque eléctrico en las patas ha sido el estimulo empleado con mas frecuen-
cia, no es la Gnica forma de activar este sistema de analgesia. La inmovilizacion de los animales
puede producir analgesia, dependiendo de la forma en que ésto se realice; se ha observado que
animales sometidos a inmovilizacién en cilindros de plexiglas presentan una respuesta analgési-
ca a diferencia de animales inmovilizados manualmente, “con gentileza”.?® * Otro estimulo que
produce analgesia son los choques electroconvulsivos en ratas.”® También se ha observado que
las ratas expuestas a un conflicto social, de lucha con otras ratas, presentan analgesia y curiosa-
mente, a mayor sometimiento, mayor grado de analgesia.** *°

Usando un paradigma de condicionamiento pavloviano, se ha observado que las ratas aso-
cian rdpidamente estimulos ambientales con el choque, de tal forma que aprenden a activar su
sistema endogeno inhibitorio de dolor cuando se presentan estos estimulos clave. La cdmara sin
electrificar sirve como estimulo condicionado (EC), el choque eléctrico a las patas constituye el
estimulo no condicionado (ENC) y la inhibicién de la retirada de la cola ante el estimulo nocivo
(analgesia) es la respuesta no condicionada (RNC). Después de apareamientos repetidos EC
ENC, la exposicién a la reja no electrificada induce analgesia (inhibicion de la retirada de la
cola). Esta analgesia condicionada se antagoniza con naloxona sistémica, naloxona espinal v
presenta tolerancia cruzada con morfina, lo que sugiere que los animales de experimentaciéon
aprenden a activar un sistema opiode enddgeno.” Actualmente se sabe que la analgesia condi-
cionada (aprendida) parece involucrar siempre vias opioides, independientemente de que
durante el adiestramiento se activen sistemas opioides o no opioides.*

Algunos factores que influyen en el sistema de analgesia endogena son: 1) la edad, 2) la
glandula pineal, 3) los campos magnéticos y 4) las radiaciones ionizantes.

Se han observado cambios dependientes de la edad que incluyen efectos fisiologicos y con
ductuales mediados por opioides. El sistema opioide modulador de dolor, que se activa con
choque en las patas delanteras, declina funcionalmente con el aumento de edad, los animales
mas viejos presentan una menor respuesta analgésica que los animales jovenes.® Ademais, el
ritmo de reactividad al dolor se altera con la edad, ya que los ratones viejos no presentan la
analgesia nocturna que se observa en los ratones jovenes, ni tampoco el incremento en la res-
puesta a morfina que se observa cuando ésta se administra en la noche.*

Se ha reportado que algunos parametros fisiolégicos y bioquimicos en el roedor varian en
forma circadiana. Entre éstos se incluyen: la sensibilidad y la respuesta al dolor, 1: sensibilidad
a morfina, y la sintesis de melatonina. En las especies de roedores estudiados, la sintesis de me-
latonina en la glandula pineal y la melatonina plasmatica son mayores durante la oscuridad,
que es cuando estos animales son menos sensibles al dolor y mas sensibles al efecto analgésico de
la morfina.” La administracién de naloxona a estos animales durante la noche, provoca que su
respuesta a estimulos nocivos sea similar a la que presentan durante el dia. La pinealectomia
disminuye el efecto analgésico de la morfina cuando se administra durante la noche. Como la
melatonina aumenta durante la oscuridad, pareciera que es a través de ésta que la pineal in-
fluye en los ritmos circadianos de analgesia. La administracién de melatonina exégena produce
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una respuesta analgésica dependiente de la dosis. L.a analgesia inducida por melatonina es de
duracién mas prolongada pero de aparicion mds lenta que dosis equianalgésicas de morfina. La
analgesia inducida por melatonina también se bloqueo con naloxona.*

Estos estudios, ademads de la evidencia de fluctuacién circadiana de receptores a opidceos en
el sistema nervioso central,”® indican, que el ritmo circadiano de analgesia inducida por
morfina en las especies estudiadas, parece ser el resultado de la interaccién entre la fluctuaciéon
endogena de sensibilidad al dolor y la morfina administrada ex6genamente.

Los campos magnéticos pueden alterar la ritmicidad circadiana de una variedad de con-
ductas (crecimiento, alimentacion, ingesta de liquidos, etc.)*” En ausencia de campos magnéti-
cos, los ratones presentan diferencias dia/noche en la analgesia inducida por morfina; ésta tie-
ne un efecto mayor en la oscuridad que en el dia (analgesia nocturna). La exposicién a campos
magnéticos durante el dia no modifica la respuesta analgésica. En la oscuridad, ésta se reduce
significativamente con la exposicién a campos magnéticos. Se propone que la influencia de los
campos magnéticos se ejerza a través de la glandula pineal.?’

Se ha observado que la exposicién a radiaciones ionizantes produce conductas locomotoras
estereotipadas que se revierten con naloxona y presentan tolerancia cruzada con morfina; ésto
sugiere que las alteraciones conductuales inducidas por la exposiciéon a radiaciones ionizantes
son mediadas por opioides endégenos. Estudios recientes indican que el umbral al dolor
aumenta después de la exposicién a este tipo de radiaciones y este aumento se bloquea con
naloxona. Las dosis mas elevadas de radiaciones producen una aparicién riapida de analgesia,
en tanto que las dosis bajas producen un aumento gradual de la analgesia.*

ESTUDIOS EN SERES HUMANOS

Es posible que todas las maniobras empleadas para producir analgesia y las circunstancias
en que ésta se produce tengan un sustrato comun: la activacién del sistema de analgesia
endogena.

La metodologia empleada en el estudio de este sistema en seres humanos incluye: la me-
dicién de endorfinas, la administracién de naloxona y la modificacién del umbral al dolor por
métodos no convencionales.

En un estudio pionero, Dostrovsky y Wall*® evaluaron el efecto de la naloxona en el
umbral al dolor y la tolerancia al mismo en voluntarios sanos; la naloxona no tuvo ningin efec-
to. La conclusién parecia ser que los opioides endégenos no tenian un efecto continuo sino que
probablemente se liberaban en circunstancias especiales y en éstas aumentaba el umbral al dolor
El estudio del efecto de la naloxona en el umbral al dolor arroja resultados contradictorios. El
ritmo circadiano de sensibilidad al dolor en seres humanos, semejante al descrito en roedores,
se modifica con la administracién de naloxona.’!’ Ademas, en sujetos con umbrales al dolor
particularmente elevados, éstos pueden disminuirse con naloxona.” Es interesante mencionar el
efecto benéfico que ha tenido la naloxona en pacientes con automutilacién, ya que reduce estas
conductas.®? ‘

Se ha planteado la posibilidad de que este sistema se active como respuesta al dolor o a
otras condiciones consideradas estresantes.

En 1979, Levine y colaboradores®® reportaron hiperalgesia producida por naloxona en pa-
cientes con dolor postoperatorio (extraccién dental); este efecto era dependiente de la dosis y
los autores postularon que probablemente el dolor y el estres de la cirugia activaban un sistema
de _analgesia enddgena, ya que una observacién colateral fue que los pacientes con més dolor
inicial tenian una reduccion subsecuente mayor del dolor. Estos resultados se han reproducido®
y se considera que.el efecto hiperalgésico de la naloxona se debe al antagonismo de los opioides
endo6genos liberados por. el estres quirtrgico.

Ademas de este efecto de la naloxona, se ha observado aumento en la inmunorreactividad
plasmitica de beta endorfina, tanto en el estrés quirtrgico como en el estrés preoperatorio.® %

La participacién del estrés en la activacién de este sistema se ha estudiado experimental-
mente en los seres humanos. La anticipacién de un choque eléctrico (situacién de estrés), pro-
duce en los sujetos una disminucién en la respuesta refleja a estimulos dolorosos. El umbral de
este reflejo aumenta progresivamente con la repeticion del estrés y se revierte con naloxona.”’
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En neonatos sometidos a estrés (por alguna enfermedad entre las que se incluian mem-
braga hialina, encefalopatias, insuficiencia renal, etc.) se han detectado niveles de endorfinas
plasmaticas superiores a los neonatos controles, aunque en este caso no es posible establecer
una correlacién con una posible actividad analgésica.®

Como se mencion6 antes, las endorfinas plasmaticas se encuentran elevadas en sujetos so-
metidos a cirugia, sin embargo, posiblemente ésto no refleja la actividad endorfinérgica a nivel
central. Se ha postulado que la medicién de los niveles de endorfinas en LCR reflejaria la
actividad de éstas a nivel central, permitiendo inferencias sobre su actividad en algunas circuns-
tancias y en algunos sujetos.

Tamsen y col.* hipotetizaron que la demanda de analgésicos en el postoperatorio reflejaba
la tolerancia individual al dolor, y que ésta se modulaba mediante la actividad de neuronas
endorfinérgicas en el SNC. Para comprobar esta hipbtesis midieron el nivel de endorfinas en
LCR antes y después de la cirugia; con la administracién del analgésico (meperidina) controla-
da por el paciente, hicieron algunas observaciones interesantes: 1) habia variaciones interindivi-
duales en ]a demanda de analgésicos; 2) la demanda individual era constante y 3) las concen-
traciones de meperidina en LCR estaban inversa y significativamente relacionadas a las de
endorfinas preoperatorias. Se concluye que los pacientes con niveles menores de endorfinas
necesitaron mas opiaceos exégenos para obtener alivio adecuado del dolor.

El dolor crénico es un estado patolégico que despierta considerable interés por las dificul-
tades inherentes a su tratamiento. Almay y col.®’ midieron los niveles de endorfinas en pacien-
tes con dolor crénico, a quienes dividieron en pacientes con dolor orginico y psicégeno; encon-
traron que estos altimos tenian niveles de endorfinas significativamente mayores que ademas, se
correlacionaban positivamente con la sintomatologia depresiva; estos hallazgos sugieren que
una disfuncién endorfinérgica podria ser el sustrato comtin a manifestaciones depresivas y de
dolor crénico que se observan asociadas con frecuencia. Sin embargo, esta relacién atin es poco
clara. El mismo grupo de investigadores encontraron que la estimulacién eléctrica nerviosa
transcutinea, como_tratamiento para el dolor crénico, produce cambios en las mediciones de
dolor que se correlacionan con el aumento en el nivel de endorfinas en LCR.®

También se ha observado que la implantaciéon crénica de electrodos en la sustancia gris
periacueductal en humanos, produce analgesia potente que se asocia con la produccion local de
inmunorreactividad de beta endorfinas.

Aunque se ha observado que durante el embarazo y el trabajo de parto aumentan las en-
dorfinas plasmaticas, los resultados han sido contrdictorios al evaluar su papel en la percepciéon
del dolor en estas circunstancias; se ha encontrado que no existe correlacién entre el nivel de
endorfinas y la percepcién al dolor y también que aumentan el umbral al dolor.®* % Sin embar-
go, un hallazgo consistente es que la estimulacion vaginal eleva el umbral al dolor en diferentes
especies,*? incluyendo los seres humanos.®* Esta modificacion del umbral al dolor es diferencial,
ya que no se modifica el umbral sensorial. Se propone que la estimulacién vaginal constituye
un procedimiento analgésico que activa la liberacién de neurotransmisores que modifican la
percepcion del dolor.%

Existen tres condiciones que modifican el umbral al dolor y que han merecido especial
atencién por parte de los investigadores de los mecanismos de analgesia: 1) el placebo, 2) la
acupuntura y 3) el ejercicio fisico.

ANALGESIA POR PLACEBO
Se sabe que en una experiencia de dolor, una proporcién constante (un tercie) de pacien-

tes, responden a placebo.® El efecto analgésico del placebo y la analgesia por opidceos parecen
tener mecanismos similares. Con el uso repetido, el placebo se vuelve menos efectivo en la pro-
duccién de analgesia (tolerancia); existe compulsién a continuar. ingiriendo placebo con ten-
dencia al aumento de la dosis y existe un sindrome de abstinencia con la supresion sabita.®

Postulando que la analgesia por placebo se mediaba por opioides, Levine y col.®® adminis-
traron placebo y naloxona a un grupo de pacientes con dolor postoperatorio (extraccién den-
tal); observaron que la respuesta de aquellos pacientes que habian obtenido un efecto analgé-
sico del placebo, se revertia con naloxona. Estos hallazgos parecian apoyar la hipétesis de la
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participacién endorfinérgica en la analgesia por placebo.

En un intento por profundizar en el mecanismo de esta analgesia, los mismos autores rea-
lizaron otro estudio® varfando el método de administracion de los medicamentos (administra-
ciéon obvia para el paciente, oculta para éste y mediante una maquina). Observaron que la
potencia del placebo para producir analgesia era similar a 8 mg. de morfina. Ademas, la infu-
sién oculta de vehiculo podia producir disminucion en la percepcion del dolor; ésto los llevo a
proponer que la induccién de analgesia puede realizarse mediante sefiales sutiles de las que son
inconscientes tanto el investigador como el paciente y que promueven una respuesta de place-
bo. Este estudio demuestra que la analgesia inducida por placebo en el dolor postextracciéon
dental es potente y se antagoniza con naloxona, evidenciando nuevamente, la participacion
opioide.

Sin embargo, algunos autores han encontrado que si bien la naloxona disminuye notable-
mente la analgesia por placebo, en algunas circunstancias ésta no desaparece totalmente, im-
plicando la participacién de un sistema no opoide en esta forma de analgesia.”

ANALGESIA POR ACUPUNTURA

Desde hace tiempo se ha observado que la acupuntura requiere algan tiempo para alcan-
zar su efecto maximo, asi como para disiparse; ésto sugiere la posibilidad de un mecanismo de
accién neurohumoral. Este factor no se liberaria en el sitio de la acupuntura, sino en el SNC.
Para probar directamente la posibilidad de que la analgesia por acupuntura involucrara la
activacién de este sistema central, con la consecuente liberacién de un factor semejante a la
morfina, se examiné el efecto de la naloxona en la analgesia por acupuntura, encontrandose
que era antagonizada por naloxona.®” Aunque esta sustancia “semejante a la morfina” se desco-
nocia en la época en que fué postulada, actualmente puede identificarse.

Mayer y col.*” han encontrado que la acupuntura aumenta el umbral al dolor experimen-
tal (estimulacion dental), y que con la administraciéon de naloxona, el umbral se reduce al nivel
del grupo con placebo. En este altimo grupo no existe modificacién del umbral al dolor, sefia-
landose que no es infrecuente que las manipulaciones placebo sean inefectivas en la modifica-
cion del dolor experimental. En el grupo control, al que no se aplicé acupuntura, la naloxona
no tuvo efecto en el umbral al dolor.

Otro hallazgo que apoya la liberacién de opioides endégenos durante la acupuntura es el
aumento de la inmunorreactividad beta endorfinérgica en LCR que se produce después de apli-
car electroacupuntura.®®

ANALGESIA POR ESFUERZO FISICO

Como se ha mencionado, algunas observaciones empiricas sugieren que la percepcién del
dolor disminuye durante periodos de estrés o de gran alteracién emocional: los sujetos lastima-
dos en una pelea, accidente o evento atlético, pueden ser incapaces de darse cuenta del dolor
hasta tiempo después del evento.

La probable analgesia que se produce cuando el sujeto realiza un ejercicio fisico extenuan-
te ha recibido particular atencion en los altimos afios.%

Anecdécticamente se sabe que el ser humano es capaz de realizar un ejercicio fisico que
puede llegar a costarle la vida (carrera de Marathén). En 1979% se report6 el caso de una
corredora con fracturas de estrés; durante el tiempo que permanecié en reposo se observé agi-
tada, irritable y ansiosa. Cuando volvié a correr, estos sintomas desaparecieron. En 19807 se
reportaron dos casos de infarto al miocardio en maratonistas, quienes se habian negado a dejar

de correr a pesar de sintomas prodromlcos

En este reporte se habla de una “adiccién positiva” a correr; cuando los sujetos no pueden
realizar este tipo de ejercicio fisico presentan un sindrome de supresién que desaparece cuando
se reinicia el ejercicio. Se ha llegado a proponer que este tipo de actividad podria tener algunos
efectos antidepresivos.”

La adicci6n, el efecto antidepresivo y la tolerancia al dolor (potencialmente fatal), induci-
dos aparentemente por correr, podrian relacionarse con cambios producidos por alguna sustan-
cia liberada durante esta actividad. Se ha observado que el ejercicio fisico estimula la libera-
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cién de beta endorfina, beta lipotropina y ACTH; las tres se sintetizan juntas en la hipofisis a

partir de un precursor comin.%
La liberacién de beta endorfina por la carrera parece relacionarse a la intensidad del es-

fuerzo de los corredores. Después de una carrera leve, las beta endorfinas aumentan en 45% de
los corredores, después de un ejercicio extenuante aumentan en 80% de ellos.”

Estudios recientes”™ indican que el intenso estrés de la carrera produce un efecto analgésico
equivalente en magnitud el producido por 10 mg. de morfina. El ejercicio intenso disminuye la
percepcion del dolor, tanto de estimulos térmicos (superficiales), como en la prueba de isque-
mia (profundo). Como los opioides endogenos modulan la respuesta al dolor profundo y no al
dolor superficial, se sugiere que sistemas opioides y no opioides se activan con la carrera.”

El estudio de los mecanismos que activan el sistema de, analgesia enddgeno en el ser
humano, son tan importantes como el estudio. de su sustrato (anatémico, bioquimico, etc.)
Estos conocimientos permitirén el desarroflor de nueyas alternativas en el manejo de este
problema tan antiguo como el hombre: el dolor.”*"
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