s

s

o

s

Doi: 10.11606/issn.2317-0190.v2i1a101964

Dor - Aspectos Fisiopatologicos

José Brenha Ribeiro Sobrinho *

RESUMO
Neste artigo foram revistos os diversos niveis de integragdo do fenémeno
nociceptivo, bem como o interrelacionamento da nocicepgao com os demais
elementos sensoriais, mnésticos e motivacionais. Enfatizou-se neste artigo o cardter
multidimensional do fenémeno doloroso.

SUMMARY
This article reviewed the diferent levels of integration of the nociception, as well
as the interrelationship of the nociception with the other modalities of sensation
and with the motivacional and mnestics elements. This paper emphasized the
multidimensional character of the nociceptive phenomenon.

Dor é sem dtivida a mais comum das queixas e o mais comum
dos sintomas. Segundo dados estatisticos americanos metade das
consultas a clinicos sio motivadas primariamente por quadros
algicos que refletem os mais variados processos mérbidos.

Entretanto caracterizar e quantificar estes sintomas é
extremamente dificil uma vez que dor é muito mais uma percepgao
do que uma sensagado simples, e como sabemos as percepgdes estdao
sujeitas a influéncias multifatoriais como o estado fisico do
paciente, suas experiéncias prévias com eventos semelhantes, a
antecipagao da situagdo a ser vivenciada etc.

No presente artigo vamos rever os mecanismos envolvidos
na percepcao dolorosa, abordando tanto os mecanismos periféricos
como centrais da nocicepgdo, bem como os mecanismos periféricos
e centrais que o organismo langa mao para inibi-la.

Os eventos que a nivel periférico desencadeiam estimulos
nociceptivos sdo esquematizados na seqtiéncia de gravuras.

No esquema A temos que a agao agressora nos tecidos (seja
esta por um mecanismo fisico ou quimico) provoca pela destruicao
celular liberagdo de potassio e no meio extracelular a sintese de
prostaglandina. A ruptura ou o aumento da permeabilidade dos
vasos provoca extravasamento de bradicinina.

. Enquanto que a bradicinina e o potassio (entre outras) sao

algogénicos, as prostaglandinas aumentam a sensibilidade das

terminagoes nociceptivas.

No esquema B vemos a ativagao secundaria provocada pela
atuacao de reflexos axénicos que fazem liberar nas terminagoes
nervosas a substancia P o que embora nao provoque dor, induz
ao extravasamento de liquido pelos vasos e liberagao de histamina
e serotonina pelos mastécitos e plaquetas respectivamente.

Estas substancias provocam diminuicdao do limiar de
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excitabilidade das fibras nociceptivas e as
estimulam, o que provoca maior afluxo de
estimulos algicos e para o SNC ao mesmo tempo
mais liberagdo de substancia P, formando-se assim

ascendem pelos tratos espinotalamicos.

E a nivel medular, mais precisamente no corno
posterior da medula que os estimulos nociceptivos
sofrem influxos inibitérios tanto de origem
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um mecanismo reverberante, auto-perpetuante que
leva inclusive a disseminagdo gradual da
hiperalgesia e/ou dolorimento.C

Este mecanismo multiplicador periférico é
inibido provavelmente pela agéao periférica, sobre
as terminagdes nervosas livres, de

periférica como de origem central.

Partindo do segmento periférico temos que as
fibras largas que carreiam estimulos de tato e de
propriocepgao consciente, enviam colaterais que
fazem sinopse com neurdnios internunciais

opidides endégenos liberados pelas
células macrofdgicas e pelos
linf6citos no local da lesdo. Estas
substancias opidides acoplam-se
nos receptores tipo mu e delta
presentes na superficie dos axonios.
Este acoplamento tem por resul-
tado tanto o aumento do limiar de
excitabilidade das fibras nocicep-
tivas como também a diminuigao
da liberagdo da substancia P.

Os estimulos nociceptivos sao
transportados pelas fibrasamie-
linicas tipo C e pelas fibras tipo A,
pobremente mielinizadas, que
tendo os corpos celulares nos
ganglios das raizes dorsais enviam
axonios para porgao posterolateral
da medula, formando o fasciculo
dorso lateral ou de Lissauer. Neste |C
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fasciculo as fibras A, e C dividem-
se em um segmento descendente
curto e um ascendente longo enviando ramos
transversais a cada segmento medular, ramos estes
que terminarao nas laminas I, Il e V de Rexed.
Neste ponto as fibras cruzam a medula e

inibidores que bloqueiam pressinapticamente os
estimulos dolorosos.

O mediador destes neurdnios internunciais é
o GABA.
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substancia P.

E também a nivel medular que agem as
terminac¢des dos axdnios oriundos do tronco
cerebral, por intermédio dos mediadores quimicos
serotonina, noradrenalina e encefalina, nas células
dos neurdnios carriadores da nocicepgao, a nivel
das laminas I, I, e V de Rexed.

Sistema Espinotalamico

Os ax0nicos nociceptivos que formam os tratos
espinotalamicos terminam em varios ntcleos do
tronco cerebral e talamicos.

O trato espinotalamico pode ser dividido
conceitualmente em dois sistemas baseados nestas
conexoes.

1- O Sistema espinotalamico direto que
transporta informagdes sensoriais discriminativas
sobre dor diretamente aos nticleos talamicos, e um
sistema filogeneticamente mais antigo, o sistema
espinoretinotalamico que termina de maneira
difusa nos nticleos da formagao reticular do tronco
cerebral e nos nticleos mediais do tdlamo.

As fibras, o sistema espinotaldmico direto que
terminam no tdlamo parecem ter importéncia para
a percepgao consciente das sensagdes nociceptivas.
Este sistema termina de uma maneira ordenada
dentro do niticleo ventral posterolateral (VPL). O
campo terminal do trato espinotalamico no VPL se
sobrepde ao influxo de estimulo de propriocepgao
consciente e tato que sdo oriundos das colunas
dorsais/leminiscos mediais. O.padrado organizado
das terminagdes e a convergéncia das fibras
carreadoras de informacdes tateis com as fibras
carreadoras de dor para o VPL podem ser
importantes para a percepcdo dos aspectos
discriminativos-sensoriais da dor, incluindo a
localizagdo natureza e intensidade do estimulo
nociceptivo.

Corroborando esta hipotese, as células do VPL
projetam-se  principalmente no coértex
somatosensorial primario.

2- O sistema mais difuso espinoreticutalamico
pode mediar os aspectos autondémicos e afetivos
da dor. As fibras espinoreticulares terminam em
diversos niveis da formagéao reticular do tronco
cerebral formando parte de um sistema
polissindptico que termina nos ntcleos talamicos
mediais (ntcleo central lateral e nicleo
parafacicular).

As células pertencentes ao trato
espinoreticulotalamico freqlientemente apresentam
grandes campos aferentes dispostos de maneira
bilateral que por vezes incluem toda a superficie
celular. Estas células freqiientemente respondem de
maneira intensa a estimulos nociceptivos. Tais
células ndo estao provavelmente envolvidas na
discriminagao sensorial ou localizagao do estimulo
doloroso, sendo mais provavel que suas fungdes
tenham a haver com as relagdes de orientagao e de
alerta ao estimulo doloroso.

Vias Descentes Analgésicas

Além das grandes vias ascendentes esbocadas
anteriormente o cérebro contém vias descendentes
bem desenvolvidas que visam suprimir as
aferéncias nociceptivas. Este sistema é composto
pela substdncia cinzenta periarquedutal
mesencefdlica que apresenta células com projecgoes
descendentes que se dirige ao tronco cerebral e a
medula espinal. Na realidade poucas fibras da
substancia periarquedutal projeta-se diretamente
a nivel medular.

Ao invés disso a maioria das fibras faz sinapse
com os nticleos da rafe do bulbo, especialmente o
nticleo “raphe magnum”. Os neurénios da rafe por
sua vez projetam-se na medula espinal aonde eles
inibem as respostas nociceptivas dos neurénios da
coluna dorsal. Estes neurénios descendentes
podem potencialmente fechar o fluxo da
informagao nociceptiva a partir do nivel da 1°
sinapse na coluna dorsal.
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A substédncia cinzenta periarquedutal, a rafe
bulbar e as colunas dorsais da medula apresentam
uma grande quantidade de peptideos opiaceos
endégenos e de receptores de opidceos. Altas
densidades de receptores de opidceos sdo
encontrados também, nas por¢des mediais do
talamo e no prosencéfalo limbico.

As aminas biogénicas representam outra classe
de neurotransmissores encontrados nas vias
descendentes que modulam a nocicepgéo.
Serotonina é contida e muitos dos neurénios da rafe
bulbar e alguns ax6nios serotoninérgicos terminam
diretamente nos pericérios dos neurdnios do trato
espinotalamico.

Uma importante via descendente inibidora da

nocicepgao contendo noradrenalina tem por origem
o nucleo do locus ceruleus na ponte; este sistema
parece inibir as respostas nociceptivas da coluna
dorsal por um mecanismo adrenérgicos. Drogas
que potencializam os efeitos centrais das aminas
biogénicas como os antidepressivos triciclicos
podem portanto ser analgésicos adjuvantes
eficientes que agem reforcando os efeitos destas
vias descendentes.

Nos tltimos anos foram identificados a nivel
bulbar mais precisamente em sua porgdo
rostroventromedial, ao lado de neurdnios
formadores de vias descendentes analgésicas,
células nervosas que projetando-se sobre a medula
facilitam a transmissao dos estimulos algicos.

visao, audigao l
propriocepgao

consciente & --

Informagdes sensoriais ndo relacionadas
com a noeicepgdo-mas com carater
antecipativo e contextual.
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Desta maneira, vemos que tanto a nivel
periférico como ao nivel do corno anterior da
medula e em tronco cerebral existem mecanismos
moduladores da dor, modulagdo na qual o sistema
nervoso suprasegmentar certamente tem papel
preponderante.

A integragdo suprasegmentar do fenémeno
nociceptivo

A dor é uma experiéncia complexa, que inclui
a identificagdo ou o reconhecimento de eventos
somatico-sensoriais em termos de tempo, espago,
intensidade e submodalidade (mecanica, térmica,
quimica) e estd associada com mecanismos afetivo
-emocionais.

Da integragdo destas duas dimensdes de
eventos tem origem agdes que tem por meta livrar-
se do agente algogénico, incluindo outras formas
de comportamento aversivo. Na tentativa de
sintetizar todas as varidveis e elementos
envolvidos na nocicepgdao Melzack e Wall e
posteriormente Melzack e Cazey hipotetizaram um
esquema tedrico procurando integrar os fendbmenos
periféricos com a atividade das estruturas
suprasegmentares em seus aspectos sensorio-
gnostico e motivacional afetivo.

Embora este esquema nao tenha a aceitagao
universal, é contudo o que procura englobar os
véarios aspectos do fendmeno nociceptivo.
Apresentamos a seguir uma adaptagao do esquema
de 1968.

Nele os estimulos nociceptivos sofrem sua
primeira modulagao a nivel do corno posterior da
medula por intermédio de neurdnios internunciais
que estimulados pelas colaterais das fibras largas
que ascendem pelos corddes posteriores, vao inibir
0s neurdnios que formam os tratos
espinotalamicos. Neste mesmo nivel neur6nios
internunciais estimulados por fibras C e A tem a
capacidade de estimular os neurdnios dos tratos
espinotalamicos. A somatéria dos dois tipos
antagonicos de estimulos é que causara ou nao a
ativagao dos neuronios do sistema de nocicepgao.

Este sistema se divide como vimos
anteriormente em uma porcao lateral e outra
medial e, se projetam a nivel supra segmentar,
respectivamente nas estruturas responsaveis pela
dimensado sensorial discriminativa e afetivo
motivacional. Através de conexdes reciprocas
multiplas, envolvendo tanto o evento corrente
como os tragos mnésticos respectivos, estes sistemas
funcionais interagem simultaneamente com o
sistema de controle cognitivo que integra a sintese
dos estimulos nociceptivos elaborados nos dois
sistemas citados, com informacdes ndo relacionadas
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diretamente com a nocicepgdo mas que estao
relacionados com o contexto biolégico e social em
que esta ocorrendo o fendmeno algico.

Além disto este sistema de controle cognitivo
tem a capacidade de influir na manipulagdo da
informac@o nociceptiva antes que a mesma ocorra,
através da andlise de sinais (situagdes concretas em
curso, avisos verbais ou escritos de eventos que
ocorrerao em breve) que antecipam ao individuo o
evento nociceptivo que ocorrerd, lancado mao do
repertério de tragos mnésticos de experiéncias
prévias.

Da sintese resultante da atividade simultéanea
destes trés sistemas funcionais ( medular, pontino
mesencefdlico - e cerebral) resultam reagdes
organicas que visam fornecer a resposta mais
adequada para combater o fendmeno doloroso.

Podemos dividir a reagdo organica em dois
eventos.

O 1° é a ativagdo do sistema descendente de
modulacdo da dor. Este sistema projeta-se no
Sistema Nervoso Central Segmentar e de acordo
com a sintese prévia das multiplas informagoes
poderd inibir ou mesmo facilitar o influxo de
estimulos élgicos.

O 2° sistema é o de acdo que pode ser
subdividido em sistema de a¢do motora e sistema
de agdo neuro-humoral, desencadeando as reagbes
motoras necessdrias ao escape da fonte da dor ou
as contragdes tonicas necessdrias a imobilizacdao do
agente nociceptivo e, produzindo os eventos
sistémicos necessarios a reagao organica contra a
dor e contra os efeitos lesivos provocados pelo
agente nocivo, tanto a nivel local como a nivel geral.

Por dltimo queremos ressaltar que a evolugao
no conceito do fendmeno doloroso em
conseqiliéncia dos achados experimentais
acumulados nos tltimos 30 anos caracterizam a
nocicepgdo como um elemento de um extenso
complexo neuro-humoral de importancia capital
para a preservacao do individuo abrindo assim o
horizonte de possibilidades na drea da pesquisa na
terapéutica da dor.
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