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KEPLER AFIRMA QUE LOS FACTORES GENÉTICOS REPRESENTAN ALREDEDOR DEL 75% DE LA 
SUSCEPTIBILIDAD INDIVIDUAL A LA DEGENERACIÓN DEL DIV Y TIENEN UN PESO MAYOR QUE LOS 
FACTORES AMBIENTALES COMO EL TABACO. 
 
SIN EMBARGO ESTOS FACTORES INCLUYEN UN INCREMENTO EN LA EXPRESIÓN DE CITOQUINAS 
PROINFLAMATORIAS Y UNA REDUCCIÓN EN LA PRODUCCIÓN DE MATRIZ EXTRACELULAR. 
 

 
 
Las citoquinas pueden actuar sinérgicamente o antagónicamente. Se pueden clasificar en dos tipos 
dependiendo de su acción: proinflamatorias (tipo Th1) o antiinflamatorias (Th2) (tabla 1). Las 
citoquinas proinflamatorias son importantes en la etapa inicial del proceso inflamatorio mientras 
que las antiinflamatorias son esenciales para la regulación y el término de la inflamación. El 
equilibrio entre ambos tipos de citoquinas es el que lleva a una respuesta inflamatoria adecuada. 
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Pero cuando la inflamación sobrepasa un umbral o las citocinas aumentan mucho de 
concentración, la respuesta puede volverse general y dar lugar un SIRS y un shock séptico (es 
decir, daños sistémicos que pueden conducir a la muerte). Y si lo que ocurre es que se pierde el 
control de la respuesta, se van a producir enfermedades inflamatorias. 
 
Anti-TNF ALFA. En farmacología se conoce como anti-TNF a una sustancia que actúa como 
inhibidora del Factor de necrosis tumoral (TNF). Algunos tratamientos novedosos en reumatología 
se basan en el principio de que las citoquinas, como el TNF, necesitan un receptor en la membrana 
citoplasmática al que ligarse para poder iniciar su acción proinflamatoria, por lo que al bloquear 
estos receptores específicos del TNF, podría cambiarse el curso de la patología. 
 

• Infliximab 
• Adalimumab 
• Certolizumab 
• Golimumab 
• Etanercept 

 
 
¿QUÉ HACE EL MACRÓFAGO? 
 

• El macrófago tisular censa todos los marcadores de daño tisular-celular, chequear el tejido 
y recopilar información acerca de cómo están las células.  
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Liccicardone et al demostraron:  
 
• que tras la manipulación se reduce el TNF ALFA. 

 
Teodorczyk-Injeyan et al. OBSERVARON REDUCCIÓN DEL TNF ALFA TRAS LA 
MANIPULACIÓN OSTEOPÁTICA. 
 

 
 
 
Leask A, Abraham DJ. 2004. TGF-beta signaling and the fibrotic response. FASEB J. 
18(7):816-27.  
 
Resolución de la inflamación 
 
Una vez la inflamación ha cumplido su función es necesario que cese. Llega un momento en el que 
el macrófago cambia y empieza a sintetizar lo contrario: moléculas antiinflamatorias (IL4, IL-10, 
TGFβ…).  
La inflamación del tejido se resolverá mediante fibrosis o ad integrum.  
 
Es un péptido, una molécula compuesta de unos pocos aminoácidos, pertenece a la familia de las 
citoquinas. 
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Desempeña un papel fundamental en la regulación del sistema inmune, en la regeneración del 
tejido, la diferenciación celular.La presencia de TGF-1 se deriva de la lesión tisular y la presencia de 
histamina (es producida por macrófagos /linfocitos y plaquetas + + +) Estimula los fibroblastos y 
por lo tanto conduce a la fibrosis. 
 
Por lo tanto, un proceso inflamatorio se convierte en un círculo vicioso 
 

 
 
El TGB1, SUS EXPRESIONES ANORMALES, PARTICIPA EN LA TENDINOSIS ROMPIENDO EL 
EQUILIBRIO EN LA MATRIZ EXTRACELULAR Y EN LA FIBROSIS. 
 
 
PROBLEMAS DEL TGF BETA (SI NO SE TRABAJA CON READAPTACIÓN O CON 
TRATAMIENTO DE LA FASCIA) 
 
QUÉ PUEDE GENERAR INFLAMACIÓN: 
 
5.-irritación del nociceptor. El dolor 
 

• Aquí nos encontramos con una interesante situación. 
•  La respuesta del macrófago tisular es la misma ante una noxa lesiva que genera sustancias 

o restos celulares, con la consiguiente inflamación y dolor, y responde análogamente si el 
nociceptor irritado recluta al macrófago. 
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Liberar desfiladeros y trabajo de neurodinámica, así como implementar con capsaicina 
electroterapia y movimiento. 
 
 
 
 
 
   
 
 
 
 
 
 

 
 
Simultáneamente a la inflamación se activa el nociceptor. El nociceptor es una neurona 
especializada de nuestro tejido que capta estímulos que causan daño e insta vía aferente al cuerpo 
a que responda. Para esto vemos que el nociceptor tiene unas proteínas (azul). El nociceptor capta 
elevación de temperatura, presiones elevadas y alteraciones en el pH. La proteína del nociceptor 
cambia su conformación y se abren canales de sodio al interior del receptor  y el potencial de 
reposo de -50 (con gran cantidad de cargas electronegativas) pasa a -30. Es una corriente de 
despolarización del nociceptor y manda el estimula al cerebro. Las proteínas son diferentes para 
cada tipo de estímulo. 
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La proteína del nociceptor cambia su conformación y se abren canales de sodio al interior del 
receptor  y el potencial de reposo de -50 (con gran cantidad de cargas electronegativas) pasa a -
30. 
Es una corriente de despolarización del nociceptor y manda el estimula al cerebro. Las proteínas 
son diferentes para cada tipo de estímulo 
 
 
Ahora el receptor ya no funciona como antes, sino que está sensibilizado y. Ante un estímulo leve, 
veces). Como el roce, va a generar una despolarización neural.   
A este proceso en que el receptor está sensibilizado lo llamamos hiperalgesia o alodinia (cuando, 
incluso el roce o la ausencia de estímulos genera el dolor).  
Los receptores mínimamente estimulados se abren, y también los no estimulados. Esto genera 
muchas corrientes de despolarización, entra mucho más sodio y mucho más tiempo. Paso de tener 
un potencial de acción por estímulo a tener una gran cantidad de potenciales de acción. Tocas una 
vez y te duele 100 veces (como si hubieras tocado 100). 
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Analicemos ahora lo que sucede cuando el tejido ya no está sano y, como hemos visto antes, se 
empiezan a necrosar células de alrededor. Las células del tejido inmune secretan citocinas (TNF) y 
las otras secretan las DAMPS (PROSTAGLANDINAS, BRADICININAS). En el interior de la neurona se 
activan proteín quinasas, como l PKA (activada por la PGE2) y el TNF que activa una MAPK.   
 
La función de las proteín quinasas es fosforilar otras proteínas (las azules) o también fosforilas 
directamente las que activan los canales de sodio). Ahora el receptor ya no funciona como antes, 
sino que está sensibilizado y. Ante un estímulo leve, como el roce, va a generar una 
despolarización neural. A este proceso en que el receptor está sensibilizado lo llamamos 
hiperalgesia o alodinia (cuando, incluso el roce o la ausencia de estímulos genera el dolor).  
 
Los receptores mínimamente estimulados se abren, y también los no estimulados. Esto genera 
muchas corrientes de despolarización, entra mucho más sodio y mucho más tiempo. Paso de tener 
un potencial de acción por estímulo a tener una gran cantidad de potenciales de acción. Tocas una 
vez y te duele 100 veces (como si hubieras tocado 10Analicemos ahora lo que sucede cuando el 
tejido ya no está sano y, como hemos visto antes, se empiezan a necrosar células de alrededor. Las 
células del tejido inmune secretan citocinas (TNF) y las otras secretan las DAMPS  
(PROSTAGLANDINAS, BRADICININAS).  
 
En el interior de la neurona se activan proteín quinasas, como l PKA (activada por la PGE2) y el TNF 
que activa una MAPK.  La función de las proteín quinasas es fosforilar otras proteínas (las azules) o 
también fosforilas directamente las que activan los canales de sodio). Ahora el receptor ya no 
funciona como antes, sino que está sensibilizado y. Ante un estímulo leve, como el roce, va a 
generar una despolarización neural.  A este proceso en que el receptor está sensibilizado lo 
llamamos hiperalgesia o alodinia (cuando, incluso el roce o la ausencia de estímulos genera el 
dolor). Los receptores mínimamente estimulados se abren, y también los no estimulados. Esto  
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genera muchas corrientes de despolarización, entra mucho más sodio y mucho más tiempo. Paso 
de tener un potencial de acción por estímulo a tener una gran cantidad de potenciales de acción. 
Tocas una vez y te duele 100 veces (como si hubieras tocado 100 veces). 
 
 
 

 
 
Los opioides y cannabinoides se acoplan a porteína Gi y eliminan el dolor al hiperpolarizar la célula 
activan  los canales de potasio y desactivar las proteínas gq y gs. Los aines bloquean las 
prostaglandinas. 
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• Finalmente entender que, así como el sistema inmune puede activar al nociceptor, el 
nociceptor también puede activar al sistema inmune. 

 
• nociceptor puede mandar información via ortodrómica al cerebro, pero también 

antidrómica a la periferia. Y estando acoplado a fibras C amielínicas, estas fibras liberan en 
la periferia del nociceptor moléculas proinflamatorias que activan al macrófago. 

• Estas moléculas con el CGRP y las SUSTANCIA P, ESTAS MOLÉCULAS SE ACOPLAN A 
NUESTRO TEJIDO INMUNE Y NUESTRO ENDOTELIO. 

• LA ACTIVACIÓN DEL NOCICEPTOR causa que de manera directa el macrófago secrete factor 
de necrosis tumoral e interleucinas, damps  y se genera una respuesta idéntica a como si 
hubiera daño tisular.  

• Cuando hay dolor neuropático el área se inflama ( por la disfunción del nociceptor) 
dermalgia  
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El nociceptor puede mandar información vía ortodrómica al cerebro, pero también 
antidrómica a la periferia LIBERANDO CITOQUINAS  proinflamatorias que activan al macrófago 
(CGRP Y SUST P). DE ESTA MANERA EL TRABAJO FASCIAL, NEURODINÁMICA, EL TRATAMIENTO 
DEL SNV VA A DESACTIVAR AL MACRÓFAGO TISULAR POR DIFERENTES VÍAS (TGF B, CGRP, 
SustP, MODULACIÓN INMUNE Y APOPTOSIS, RESOLVINAS Y LIPOXINAS). 
LA ACTIVACIÓN DEL NOCICEPTOR causa que de manera directa el macrófago secrete factor de 
necrosis tumoral e interleucinas, damps  y se genera el respuesta idéntica a como si hubiera 
daño tisular. 
Cuando hay dolor neuropático el área se inflama (por la disfunción del nociceptor) Y 
ENCONTRAMOS dermalgia, TESTS NEURALES POSITIVOS. 
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¿QUÉ MÁS SABEMOS?: ¿ QUÉ DICE LA EVIDENCIA CIENTÍFICA SOBRE LA 
MANIPULACIÓN OSTEOPÁTICA? 
 
• WALKOWSKI ET AL 2014  
 
1.-MEJOR RESPUESTA INMUNE DE LOS INDIVIDUOS  
2.-INCREMENTO DE LOS ANTICUERPOS Y REGULACIÓN DE LEUCOCITOS CIRCULANTES. 
3.-MEJORA PERFIL INMUNOLÓGICO DE LOS INDIVIDUOS. 
 
 

 
 
Algunos autores como Bialosky et al  han propuesto en 2018 nuevos modelos neuroendocrinos 
en la aproximación a los efectos de la osteopatía 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



     EL PROCESO INFLAMATORIO DESDE LA PERSPECTIVA 
OSTEOPÁTICA 

PARTE 2 
 

 
• Mecanismos de la osteopatía: 

 
Otros como Gyer et al se centran en los efectos corticales de la manipulación: 
 

 
 
 
 
¿QUÉ RESEÑAN LAS INVESTIGACIONES RECIENTES? Andrea Combi y Marco Testa 
 
• Papel central que el Sistema neuroendocrino disfuncional puede jugar en el dolor 

musculoesquelético. 
• Se han encontrado niveles elevados de citoquinas proinflamatorias, TNF ALFA, 

INTERLEUKINA -1 ,6,8 en pacientes con espondiloartrosis. 
• De hecho , se postula que las modificaciones estructurales que acontecen en las placas 

cartilaginosas terminales pueden ser la consecuencia del aumento de la infiltración células  
inmunes y no solo resultado del envejecimiento 
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¿ Qué OFRECE LA OSTEOPATÍA? Tomado de F. Ricard 
 
• Que la manipulación vertebral genera hipoalgesia, actúa sobre el sistema nervioso 

actuando sobre los receptores propioceptivos paravertebrales, elimina aferencias 
aberrantes ( George et al  2006, Pickar 2002), reduce la magnitud de los potenciales 
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cerebrales evocados ( Zhu et al 2000) , estimula la circunvolución prerrolándica ( Meier et 
al) modificando la plasticidad cortical.  

• Trabajando sobre sensibilización central y periférica. 
 

 
 

Benarroch EE. Pain-autonomic interactions. Neurol Sci. 2006 May; 27 Suppl 2:S130-3. 
Review.  
Peyron R, Laurent B, García-Larrea L. Functional imaging of brain responses to pain. A review 
and meta-analysis (2000). Neurophysiol Clin. 2000 Oct; 30(5):263-88. 
 
 
Tejidos dañados o infección 
 
• La apoptosis puede ocurrir, por ejemplo, cuando una célula se halla dañada y no tiene 

posibilidades de ser reparada, o cuando ha sido infectada por un virus. La "decisión" de 
iniciar la apoptosis puede provenir de la célula misma, del tejido circundante o de una 
reacción proveniente del sistema inmunológico. Cuando la capacidad de una célula para 
realizar la apoptosis se encuentra dañada (por ejemplo, debido a una mutación), o si el 
inicio de la apoptosis ha sido bloqueado (por un virus), la célula dañada puede continuar 
dividiéndose sin mayor restricción, resultando en un tumor, que puede ser un tumor 
canceroso.  

• Las células en proceso de apoptosis y sus núcleos se encogen, y con frecuencia se 
fragmentan. De esta manera, pueden ser eficientemente englobadas vía fagocitosis y, 
consecuentemente, sus componentes son reutilizados por macrófagos o por células del 
tejido adyacente.  

• Existen dos razones diferentes para explicar por qué las células mueren por apoptosis: La 
eliminación de células en exceso y la eliminación de células que representan un peligro 
para la integridad del organismo.  
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Cuando las citocinas llegan al endotelio causan activación endotelial.  
 
1.- el endotelio contrae su citoplasma y aparecen las fenestras (gran cantidad de líquido sale al 
tejido y las proteínas del complemento, principalmente: tumor).  
2.-se genera una vasodilatación (rubor, calor).  
3.- el endotelio expresa proteínas que reclutan a las células del sistema inmune. Y las proteínas 
de la coagulación y las plaquetas que tapan las fenestras para evitar que diseminen infeciones 
bacterianas por otros tejidos. FALTA EL DOLOR QUE VEREMOS AL VER LA NOCICEPCIÓN. 
 

 
• LAS CÉLULAS DEL ENDOTELIO PRODUCEN INTEGRINAS QUE ATRAPAN PRINCIPALMENTE 

NEUTRÓFILOS Y LOS INTRODUCEN EN EL TEJIDO DAÑADO. Y LAS QUIMIOCINAS 
(SECRETADAS POR EL MACRÓFAGO) LE DICEN AL NEUTRÓFILO DÓNDE IR.  

• Pero el neutrófilo es superagresivo y ataca a todo. Y genera un ambiente muy ácido, 
radicales libres y proteasas. 

•  Se mata mucho pero las células no preparadas mueren y se genera un ambiente 
inflamatorio.   

• El neutrólfilo necesita las citocinas del macrófago para seguir vivo. Cuando destruimos, 
sólo quedan las supercélulas producidas por el TNF 1. MÁS RESISTENTES AL DAÑO, 
CONTROLAS LA INVASIÓN, ES LO QUE LLAMAMOS PUS (GENERADO POR LOS 
NEUTRÓFILOS). AL NO HABER NADA QUE ACTIVE AL MACRÓFAGO SE DEJA DE PRODUCIR 
TNF E IL, LAS CÉLULAS PASAN A SER NORMALES Y EL ENDOTELIO PASA DE ESTAR ACTIVADO 
Y NO SE RECLUTAN NEUTRÓFILOS NI PASA LÍQUIDO. 

 
ADEMÁS LAS CÉLULAS DEL ENDOTELIO PRODUCEN INTEGRINAS QUE ATRAPAN 
PRINCIPALMENTE NEUTRÓFILOS Y LOS METEN EN EL TEJIDO DAÑADO. Y LAS QUIMIOCINAS 
(SECRETADAS POR EL MACRÓFACO) LE DICEN AL NEUTRÓFILO DÓNDE IR. Pero el neutrófilo es 
superagresivo y atacan a todo. Y genera un ambiente muy ácido, radicales libres y proteasas. 
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Se mata mucho pero las células no preparadas mueren y se genera un ambiente inflamatorio.  
El neutrólfilo necesita las citocinas del macrófago para seguir vivo. Cuando destruimos, sólo 
quedan las supercélulas producidas por el TNF 1. MÁS RESUISTENTES AL DAÑO. AL 
CONTROLAS LA INVASIÓN, ES LO QUE LLAMAMOS PUS (GENERADO POR LOS NEUTRÓFILOS). 
AL NO HABER NADA QUE ACTIVE AL MACRÓFAGO SE DEJA DE PRODUCIR TNF E IL, LAS 
CÉLULAS PASAN A SER NORMALES Y EL ENDOTELIO PASA DE ESTAR ACTIVADO Y NO SE 
RECLUTAN NEUTRÓFILOS NI PASA LÍQUIDO. 
 
 
 TGFB1 
 
Es un péptido, una molécula compuesta de unos pocos aminoácidos, pertenece a la familia de 
las citoquinas 
Desempeña un papel fundamental en la regulación del sistema inmune, en la regeneración del 
tejido, la diferenciación celular 
La presencia de TGF-1 se deriva de la lesión tisular y la presencia de histamina (es producida 
por macrófagos /linfocitos y plaquetas + + +) 
Estimula los fibroblastos y por lo tanto conduce a la fibrosis 
Por lo tanto, un proceso inflamatorio se convierte en un círculo vicioso 
 
 
Leask A, Abraham DJ. 2004. TGF-beta signaling and the fibrotic response 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
 
 


