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Puede producirse por dafio y estrés tisular, pero sobre todo por infeccion. Estas seran las sefiales
inflamatorias que indican peligro.

Las vias de la inflamacién para producir la enfermedad son las mismas que cuando actia como mecanismo
de defensa anti-infecciosa.

Como hemos visto, la sefal de peligro que pone en marcha la respuesta inflamatoria puede ser endégena o
exogena. En condiciones normales, sera una respuesta local y controlada, que tendra como obijetivo |a
defensa o reparacion de los tejidos dafiados

El sindrome inflamatorio aparece en el 80-90% de las enfermedades. Por ejemplo, en un infarto de
miocardio hay un agente mecdnico que es la obstruccién de un vaso, pero lo que da la clinica es la
inflamacion del mismo. Por otro lado, si los cristales de acido urico no produjeran inflamacién en
las articulaciones no se produciria la enfermedad de la gota. También se ha demostrado que en la
diabetes existe inflamacidn.
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¢ QUE HACE EL MACROFAGO? ™ » . (

* El macrdéfago tisular censa todos los
marcadores de dafo tisular-celular,
chequear el tejido y recopilar
informacién acerca de como estan las
células.

Endotelio
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Suficiente ATP Suficiente ATP . .
Pocas ROS Pocas ROS e En 2017 Liccicardone et al
Mitocondria intacta Mitocondria permeable
Antiinflamatorio demostraron que tras la
e o oo manipulacién se reduce el
Deplecion de ATP TNF ALFA .

Muchas ROS
Mitocondria permeable

Proinflamatorio

é por qué reducir
el TNF alfa?

* Anti-TNF ALFA.

Infliximab

Adalimumab
Certolizumab

Golimumab

Etanercept

De ddonde proviene el dolor:

El glutamato, un conocido neurotransmisor y un potente modulador del dolor en el sistema
nervioso central, se encuentra en grandes cantidades en las estructuras del tejido conectivo
dolorosas y no asi en las asintomaticas. Por ello la dieta y la actividad aerdbica son necesarias para
la recuperacion.
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Parece ser que algunas de las vias neurdgenas desencadenantes del dolor estan relacionadas con
la angiogénesis-asocida a neurogénesis. Por ello, la escleroterapia es una buena opcion.
Algunos estudios muestran que la sustancia P esta presente en la pared de estos neovasos por lo

gue la electroterapia analgésica es interesante.

Calcitonin gene-related peptide estd tb presente por lo que se impone también la realizacién de
ejercicios repetitivos con poco peso y trabajo fascial para desactivarlo.

* Los receptores ionotrépicos de glutamato se denominan segun la molécula agonista que
los activa: los receptores NMDA, por el N-metil-D-aspartato, los receptores de tipo AMPA,
por a-amino-3-hidroxil-5-metil-4- isoxazol-propionato y los receptores de tipo kainato, por
el acido kainico. Estos tres tipos de receptores forman canales catidnicos no selectivos,
permeables tanto para el Na+ como para el K+, de manera que la union del glutamato
sobre cualquiera de ellos provoca una despolarizacion de la membrana postsinaptica (un

potencial excitador postsinaptico o EPSP).

El canal formado por el receptor NMDA permite el paso de los iones Ca2+, ademas del Na+ y K+, lo
gue implica un incremento de la concentracién de Ca2+ intracelular en la neurona postsinaptica

cada vez que el receptor se activa.

Para que el canal se abra se necesita, ademas del glutamato, la presencia de un co-agonista (el
aminoacido glicina). Ciertas poliaminas, al igual que la glicina, modulan positivamente el canal,
mientras que el cinc, el magnesio y un exceso de protones lo modulan negativamente.

Molloy TJ, Kemp MW, Wang Y, Murrell GA. Microarray analysis
of the tendinopathic rat s inatus tendon: glutamate
signaling and its pot e in tendon degeneration. J Appl

Physiol. 2006;101:

CONSECUENCIAS TIENEN
ESTAS REACCIONES QUIMICAS?

QUEREMOS REDUCIR LA
SENSIBILIZACION CENTRAL Y PERIFERICA.
* SI QUEREMOS REGENERAR TENDONES .
Andersson and colleagues(Andersson G, Danielson P, Alfredson
H, Forsgren S. Nerve-related characteristics of ventral * DEBEMOS ADMINISTRAR MAGNESIO,

ZINC, GLICINA Y LISINA ( PISTACHOS).

paratendinous tissue in chronic Achilles tendinosis. Knee Surg
Sports Traumatol Arthrosc. 2007;15:1272—-1279 * EL MAGNESIOY EL ZINC VAN A REDUCIR
LOS ESTIMULOS EXCITADORES ViA

RECEPTOR NMDA.

* LA GLICINAY LISINA INDUCIR LA
REPARACION TENDINOSA.

Forsgren and colleagues (Forsgren S, Danielson P, Alfredson H.
Vascular NK-1 receptor occurrence in normal and chronic
painful Achilles and patellar tendons: studies on chemically
unfixed as well as fixed specimens. Regul Pept. 2005;126:173—
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7.2-GRACIAS A MIS ESTUDIOS EN
FISIOTERAPIA, OSTEOPATIA Y
MEDICINA:

ME CUESTIONE LA EFECTIVIDAD DE LOS AINES Y
OBTUVE EVIDENCIA CIENTIFICA DE QUE SU
APLICACION A LARGO PLAZO :

1.-DANA ORGANOS VITALES.

2.-IMPIDEN LA RECUPERACION Y REGENERACION
TISULAR AL INHIBIR LA PGE2.

3.-IMPIDEN LA ACTIVACION DE LAS RESOLVINAS
Y LIPOXINAS.

Dakin et al. 2012
Magra and Maffulli, 2006
Marsolais et al. 2003.

Clin J Sport Med. 2008 Jan; 18{1):1-

3

Nonsteroidal antiinflammatory drugs in tendinepathy: friend or foe.

s M, Maffulli

Eicosanoides
Prostaglandinas
Leucotrienos
Lipoxinas

EPA
n-3

Resolvinas serie E
RvEL RvE2. RvE3

Resolvinas serie D
RvDI1-6
Protectinas
PDI/NPDIL
Maresinas

MaR1
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PGD2 is degraded to 15d-PGJ2 (through COX-2), a strong ligand to PPARy and has strong anti-
inflammatory Properties

Numerosos estudios han demostrado que los receptores activados por proliferadores de
peroxisomas (PPARs) estan implicados en varias vias metabdlicas tales como la homeostasis
glucidica y de lipidos y entre otras en el control de la proliferacion y diferenciacién celular1-5.

Los PPARs son factores de transcripcion dependientes de ligando que pertenecen a la superfamilia
de receptores nucleares hormonales 6,7. El nombre de PPAR deriva en los roedores8 de su
capacidad para estimular la proliferacion de peroxisomas, organelas que intervienen en la B-
oxidacién de los acidos grasos de cadena larga.

PPAR-a se expresa fundamentalmente en el higado, rifién y musculo esquelético e interviene en la
oxidacion de los acidos grasos6, 10. PPAR- b/d interviene, entre otros procesos, en el desarrollo,
implantacion del embrion, mielinizacion del cuerpo calloso, etcll. PPAR-g se expresa
principalmente en el tejido adiposo donde constituye un regulador principal de la diferenciacidn
adipocitaria y participa en la homeostasis glucidica6,7. Sin embargo, también se expresa en otros
territorios como en el rifidn y en los vasos sanguineos por lo que se le ha supuesto un papel en la
regulacion del tono vascular12. Algunas de las variantes alélicas y mutaciones caracterizadas en el
gen PPAR-g humano se han asociado con la obesidad, la hipertensién arterial y la hipertension
arterial relacionada con la obesidad13-18

Rossi, A. G. & Sawatzky, D. A. The resolution of inflammation ( Birkhéuser, Basel ,2008), p. 7.
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8.- IMPORTANCIA DE LA FASCIA, LA PIEL Y EL SISTEMA NEURAL EN LA
REGENERACION TENDINOSA.

ENVEJECIMIENTO TISULAR:

« ALARGAMIENTO DE LA MOLECULA DE ACIDO HIALURONICO.

* El 4cido hialurdnico tiene un papel importante en la organizacidén de la matriz extracelular.
El Aacido hialurdnico facilitando la absorcién de liquido disminuye la viscosidad y facilita
el deslizamiento de las fibras de colageno.

* Sin embrago cuando la molécula de acido hialurénico se alarga mucho se transforma en
cadenas muy largas que realizan una zona de adherencias para sustancias
proinflamatorias.

* Lainflamacidn altera las fibras de coldgeno. Para romper estas cadenas de moléculas de
acido hialurénico anormales utilizamos la presion, la traccién y el calor (Creeping).

* Pero en este caso es preciso normalizar el simpatico para normalizar la vascularizacién y
eliminar las sustancias proinflamatorias.

Resolucion de la inflamacion
* Una vez la inflamacion ha cumplido su funcidn es necesario que cese. Llega un momento
en el que el macrofago cambia y empieza a sintetizar lo contrario: moléculas

antiinflamatorias (IL4, IL-10, TGFB...).

* Lainflamacion del tejido se resolvera mediante fibrosis o ad integrum.
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Finalmente
entender que, asf
como el sistema
inmune puede
activar al
nociceptor, el
nociceptor
también puede
=¥ activar al sistema
| inmune.

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

Cuando hay
dolor
neuropatico el
| drea seinflama

(porla
disfuncion del
nociceptor)
dermalgia .

¢ Y ENTONCES APRENDI QUE ..?

* CUALQUIER ATRAPAMIENTO NEURAL O DOLOR NEUROPATICO PODIAN RECLUTAR AL
MACROFAGO Y GENERAR INFLAMACION Y FIBROSIS.

Y ME ACORDE DE LA FASCIA, DE LA NEURODINAMICA, DEL TRABAJO PARA DESACTIVAR AL
MACROFAGO.

El nociceptor puede mandar informacién via ortodrémica al cerebro, pero también antidrémica a
la periferia LIBERANDO CITOQUINAS proinflamatorias que activan al macréfago ( CGRP Y SUST P).
DE ESTA MANERA EL TRABAJO FASCIAL, NEURODINAMICA, EL TRATAMIENTO DEL SNV VA A
DESACTIVAR AL MACROFAGO TISULAR POR DIFERENTES VIiAS ( TGF B, CGRP,SustP, MODULACION
INMUNE Y APOPTQSIS, RESOLVINAS Y LIPOXINAS).

LA ACTIVACION DEL NOCICEPTOR causa que de manera directa el macréfago secrete factor de
necrosis tumoral e interleucinas, damps y se genera el respuesta idéntica a como si hubiera dafio
tisular.

Cuando hay dolor neuropatico el area se inflama (por la disfuncién del nociceptor) Y
ENCONTRAMOS dermalgia, TESTS NEURALES POSITIVOS...
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8.- Factores endocrinos:

» Disregulacion testosterona / cortisol.
e Sobreentrenamiento crdnico.
* No respeto ritmos circardianos.

- l GONADOTROPINAS

GONADOTROPINAS

FASE DE ALERTA * FASE RESISTENCIA 5 . FASEDE
. B FASE AGOTAMIENTO |
(eustress) . (distress) & (reversible) i AGOTAMIENTO
° . . (noreversible)
Respuesta fisioldgica : i
y répida X Respuesta « Respuesta |
(SNA) « (Eje hipotélamo-hipofisario) *  (Eje hipotalamo-hipofisario) §
. Corto plazo +  largo plazo .
: ¢ — : |
0 20’ . 1mes ™
I Simpatico . 5 l |
ACTH «  Alteraciones
3 . tissulares
. ACTH . .
LU @ ; delas
. «  suprarenales
GH . .

ttt RECEPTORES

(Resistencia a
s la insulina)

t INSULINA

Obs: ' ’
Los tiempos < RECEPTORES - DEL CORTISOL :
pueden variar de s DEL CORTISOL : t 1
acuerdo con la b . CORTISOL )
intensidad P t CORTISOL g )
del estrés 3 g t INSULINA )

Estado Anabélico . Estado Catabdlico
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oneurcendooinology. 2018 Jun;88:183-70. doi: 10.1018/.psyneven.2016.02.027. Epub 2018 Feb 28,

Sympathetic nervous system contributes to enhanced corticosterone levels following chronic
stress.

Lowrance 54" jonadi A%, McKav E', Douglas X', Johnson JD®.

+ Author information

Abstract
Exposure to chronic stress often elevates baszal circulating glucocorticoids during the circadian nadir and leads to exaggerated

glucocorticoid production following exposure to subsequent stressors. While glucocorticoid production is primarily mediated by the
hypothalamic-pituitary-adrenal (HPA) axis, there is evidence thatthe sympathetic nervous system can affect diurnal glucocorticoid
production by direct actions atthe adrenal gland. Experiments here were designed to examine the role of the HPA and sympathetic nervous
system in enhancing corticosterone production following chronic stress. Rats were exposed to a four-day stress paradigm or control
conditions then exposed to acute restraint stress on the fitth day to examine corticosterone and ACTH responses. Repeated stressor
exposure resulted in a small increase in corticosterone, but not ACTH, during the circadian nadir, and also resulted in exaggerated
corticosterone production 5, 10, and 20min following restraint stress. While circulating ACTH levels increased after 5min of restraint, levels
were not greater in chronic stress animals compared to controls until following 20min. Administration of astressin {a CRH antagonist) prior
to restraint stress significantly reduced ACTH responses but did not prevent the sensitized corticosterone response in chronic stress
animals. In contrast, administration of chlorisondamine (a ganglionic blocker) returned basal corticosterone levels in chronic stress
animals to normal levels and reduced early corticosterone production following restraint (up to 10min) but did not block the exaggerated
corticosterone response in chronic stress animals at 20min. These data indicate thatincreased sympathetic nervous system tone
contributes to elevated basal and rapid glucocorticoid production following chronic stress, but HPA responses likely mediate peak
corticosterone responses to stressors of longer duration,

Copyright & 2018. Published by Elsevier Ltd.

KEYWORDS: ACTH; CRH; Corticosterone, Ganglionic blocker; HPA axis

PMID: 26974501 PMCID: PMCEE56452 DOl 10,1018 psyneuen. 2016.02,027

[Indexzd for MEDLINE]  Free PMC Article

DEBEMOS SABER QUE :

LAS HORMONAS SIGUEN RITMOS CIRCARDIANOS Y CONOCER EL MOMENTO IDEAL PARA REALIZAR

LOS TRATAMIENTOS.

ESTOS VARIARAN SI LA MUJER ESTA O NO OVULANDO Y LOS DIAS FINALES DEL CICLO.

TAMBIEN VARIARA EL RIESGO DE LESION SI EL SUJETO REALIZA ACTIVIDAD FISICA CON NIVELES
ALTOS DE CORTISOL (MAS RIESGO A LAS 6-8 AM Y 20-22 PM)

EL ESTRES PSIQUICO O FISICO PUEDE INCREMENTAR LA PRODUCCION DE ACTH Y, POR

CONSIGUIENTE DE CORTISOL.

- ACTH Cortisol TSH

2000 0800

1 I 1
1 2 2, 9
0800 2000 0800 0800 2000 0860 0800 2000 0800 0800 2000 0800
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Las horas para hacer ejercicio debe ser entre las 12 y las 19 h , es decir, cuando el cortisol estd
bajo. Si lo hago con el cortisol alto, me lesiono.

ACTIVAR AREAS CORTICALES RELACCIONADAS CON LA MOTIVACION,
EMOCION,RECOMPENSA Y REFUERZO CONDUCTUAL POSITIVO.

CIRCUITO DE RECOMPENSA

Inami A, Ogura T, Watanuki S, Masud P e Y
MM, Shibuya K, Miyake M, et al. Glucose (N e
Metabolic Changes in the Brain and y
Muscles of Patients with Nonspecific Neck Corteza prefrontal _L_,
Pain Treated by Spinal Manipulation

Therapy: A [(18)F]FDG PET Study. Evid Nicleo accumbens '_ N
Based Complement Alternat Med. s
2017;2017:4345703. eategmental ventral =

El tratamiento osteopatico:

Regula, inmediatamente tras su aplicacién:
LA NEUROTENSINA (regula: LH, PROLACTINA Y DOPAMINA). P valor <0.05.

Plaza-Manzano G, Molina-Ortega F, Lomas-Vega R, Martinez-Amat A, Achalandabaso A, Hita-
Contreras F. Changes in biochemical markers of pain perception and stress response after spinal
manipulation. J Orthop Sports Phys Ther. 2014 Apr;44(4):231-9.

La presion arterial.

Win NN, Jorgensen AMS, Chen YS, Haneline MT. Effects of Upper and Lower Cervical Spinal
Manipulative Therapy on Blood Pressure and Heart Rate Variability in Volunteers and Patients
With Neck Pain: A Randomized Controlled, Cross-Over, Preliminary Study. J Chiropr Med. 2015
Mar;14(1):1-9.
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LA NEUROTENSINA ES UN MARCADOR PARA PREDECIR LA OBESIDAD FUTURA E INTERVIENE EN LA

MIGRACION MACROFNAGICA AL FOCO LESIONAL.
Y ENTONCES... LOS ALUMNOS ME PREGUNTARON -> CUANTO DURA EL EFECTO?

DEGENHART ET AL 2007
Que tras el tratamiento osteopaticos aumentan las Beta endorfinas y se evidencia una activacién

parasimpdtica durante 5 dias.



