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Introduccion

Cémo podemos tratar el dolor desde la farmacia con la perspectiva que hemos
abordado en el apartado anterior?

Tras un recordatorio de los mecanismos del dolor, pasaremos a comprender cémo
se ve el dolor desde la perspectiva integrativa y qué armas tenemos para hacerle
frente.

Del ibuprofeno a la clircuma. O del paciente a la persona en su totalidad. He ahi la
cuestion.

Cudl serd nuestra funcién? Tenemos que saber mucho, poco... qué hemos de
transmitir a nuestros clientes? Cémo podemos dar una respuesta eficaz? Cémo lo
vamos a gestionar?
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Datos:

- Los dolores musculo-esqueléticos son una de las causas mas comunes de
consulta médica

- Entre un 15 -20 % de los espafioles que acuden al médico lo hacen por
esta causa

- Enlatercera edad este porcentaje sube al 30%

- Es mas habitual que lo sientan las personas sedentarias que las
fisicamente activas

- Hacer ejercicio de manera incontrolada y por libre puede incrementar
también el porcentaje de los activos, especialmente en lesiones
musculares, tendinosas y articulares.

- En EEUU un 20 % de las personas sufren un dolor crénico

- Un 85% de las personas mayores de 65 afios sufren enfermedades
relacionadas con el dolor

- Eldolor crénico es un problema grave: Las mujeres de 51-57 aios que
tienen y viven en familia en una ciudad y que presentan muchas veces
sobrepeso son los mas afectados.

- El dolor neuropatico representa el 5-7% de la poblacién adulta
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El dolor es indispensable para mantener la vida de la persona. Nos garantiza en
muchas ocasiones la supervivencia. Sin él no podriamos tomar medidas ni
paliativas ni preventivas ni reconstructivas delante de cualquier agresidén externa
o interna. Por poner un ejemplo, si no sintiéramos dolor al quemarnos no
apartariamos la mano del fuego y eso comprometeria nuestra salud gravemente

Para simplificar podriamos hacer la comparacion que el dolor es como un perro
que cuando hay un peligro ladra. El da la alarma de que algo estd ocurriendo. Pero
la solucidn no es la de dormir al perro o quitarlo de en medio puesto que él
solamente es un signo que nos da pistas y informacion para solucionar algin
contratiempo mayor.

Buscando una definicion mds seria tenemos la que nos dice que dolor es: “Una
percepcidn sensorial localizada y subjetiva que puede ser mds o menos intensa,
molesta o desagradable y que se siente en una parte del cuerpo; Es el resultado
de una excitacién o estimulacidn de terminaciones nerviosas sensitivas
especializadas.”

Tipos de dolor

Segun su duracién:

1. DOLOR AGUDO: Si tiene una duracion de menos de 3 meses. Es una sefial
que se activa a causa de una lesidn de la naturaleza que sea.
Generalmente dura lo mismo que dura la lesion y luego desaparece.
Podemos distinguir entre:

o Somatico:
Su origen es la informacidn nociceptiva que proviene de cualquier tejido
=  Superficial: En piel y mucosas. Se puede localizar con precision
= Profundo: Procedente del sistema musculoesquelético. Es menos
preciso y responde a cambios posturales.
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o Visceral:
= Dolor sordo, difuso y mal localizado. Proviene de las visceras huecas
(ap. Digestivo, vejiga urinaria, uréteres...) o higado, rifiones....
Generalmente es un dolor referido a un area de la superficie corporal
y se acompafia de una respuesta refleja motora

2. DOLOR CRONICO: Persiste mas en el tiempo (mas de 3-6 meses) y a veces
perdura mas alla de la patologia que lo ha provocado y no tiene
resolucidn con los tratamientos adecuados para el caso.

Seguln el mecanismo neurofisioldgico que desencadena:

- NOCIOCEPTIVO: se activa por los nociceptores
- NO NOCIOCEPTIVO: Puede originarse por:
o Lesién nerviosa: Dolor neuropatico

= Dolor neurodiabético
= Dolor neurdlgico post herpético
Por mecanismos psicolégicos: Dolor psicogeno
Otros dolores de origen desconocido y no relacionados con la
nociocepcion.

EL DOLOR NOCIOCEPTIVO:
Existen dos tipos de receptores del dolor o nociceptores:

— Los que responden a estimulos térmicos y mecdnicos y transmiten con rapidez
la sefial a través de fibras mielinizadas (Ad)

— Los que estan conectados a las fibras amielinicas (C), de conduccidn mas lenta,
que responden a la presion, temperatura y otro tipo de estimulos.
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Qué es la sensibilizacion?

En los tejidos lesionados o inflamados, la presencia de sustancias como la

bradicinina, histamina, prostaglandinas, leucotrienos o la serotonina provocan
que los nociceptores aumenten su sensibilidad provocando que estimulos de muy

poca intensidad (por ejemplo un leve roce) sean suficientes para generar una
sefial dolorosa. Este fendmeno es la sensibilizacion y se puede dar a nivel
somatico y también a nivel visceral.

En las visceras existe un gran nimero de neuronas aferentes, que en ausencia de
lesion o inflamacidn no responden a estimulos mecanicos o térmicos (por lo que
se denominan nociceptores silenciosos) y se vuelven sensibles a estos estimulos
en presencia de los mediadores quimicos antes citados. Esto explica el fendmeno

de que las estructuras profundas sean relativamente insensibles en condiciones
normales y se conviertan en una fuente de intenso dolor cuando se encuentran
inflamadas.

Los nociceptores, ademas de desencadenar la sefal de dolor, liberan mediadores,

como la sustancia P, que produce vasodilatacion y induce la produccion y
liberaciéon de mediadores inflamatorios.

Las fibras aferentes penetran en la médula espinal a través de las raices dorsales y
terminan en las astas posteriores de la sustancia gris. Ahi contactan con neuronas
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medulares que llevan la sefial a las regiones cerebrales encargadas de la (Elvira,
2017)percepcion del dolor. El hecho de que con una neurona medular contacten

numerosas aferentes, provoca que el cerebro pueda localizar erréneamente la

fuente del dolor, dando lugar asi al fendmeno del dolor referido.

Las neuronas medulares transportan la sefial al tdlamo y de aqui a la corteza
frontal.

Hay otros circuitos de neuronas que también modulan el dolor y que estan
relacionados con factores afectivos y emocionales. Las estructuras de estos
circuitos moduladores poseen receptores sensibles a los opioides endégenos.

DOLORES NO NOCIOCEPTIVOS

Hablaremos del dolor neuropdtico como ejemplo, que puede originarse por una
lesién nerviosa. Otros dolores de esta naturaleza son los ya mencionados dolor
psicogeno o de origen desconocido.

Las lesiones y los trastornos funcionales de los nervios periféricos producen
dolores intensos (como la neuropatia diabética o el dolor postherpético). Ese tipo
de dolores aparecen también cuando se afectan el tdlamo y son bastante dificiles
de tratar. Esto es debido a que:

las neuronas lesionadas se vuelven muy sensibles a los estimulos e incluso se
activan espontaneamente, generando impulsos dolorosos donde no hay dafos.

Continuando con el simil del perro, es cuando el perro ladra por todo. Cuando no
hay una razén. Lo mismo pasa con el dolor: Si siento dolor pero este dolor no es
debido a ninguna razdn, éste es improductivo y lo que hace es alterar nuestro
cuerpo para nada. Estos dolores se producen por sensibilizacion.

Y aqui radican muchos de los problemas del dolor dificiles de solucionar ya que lo
sentimos donde no hay dafo aparente y por tanto la causa del dolor no la
podemos remitir.
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Como abordamos el dolor desde el
punto de vista integrativo

Hemos de tener en cuenta que la visidon integrativa se mira desde un todo, de una
manera global y no por partes.

Nuestro caballo de batalla es tratar las disfunciones y no tanto las enfermedades.

Entre un cuerpo sano y un cuerpo enfermo hay un paso en medio que muchas
veces se obvia. Podemos definirlo como que estamos en un estado de salud pero
gue el cuerpo genera una serie de avisos que no invalidan, a los que no solemos
hacer caso. Este estado entre la salud y la enfermedad es el de las disfunciones.

El cuerpo es un conjunto de reacciones metabdlicas, enzimaticas donde los
cofactores son importantes. Si algunos de estos mecanismos (por falta de los
elementos anteriormente citados) empieza a fallar, entraremos en el terreno de la
disfuncidn. En este estadio alun hay vuelta atras. Si estas disfunciones no se
arreglan y perduran en el tiempo acaban empeorando y dejando paso a la
enfermedad.

Tenemos pues que la disfuncion proviene de un fallo bioquimico donde se alteran
funciones naturales del organismo. En este estadio estamos alrededor del 90% de
la poblacidn (Master Nutricién Celular Activa. Nutergia). Algo nos incomoda pero si vamos
al médico todo sale bien (analiticas®, pruebas...). En este caso lo que se suele
hacer es esperar a que se solucione solo o bien a que empeore. Si esto empeora
entraremos en la 32 fase que es la enfermedad orgénica, la real, donde la vuelta
atrds ya es mas complicada porque hay tejidos o funciones comprometidas mas
gravemente.

*el rango convencional y el funcional no son los mismos.

FALLO BIOQUIMICO ----- —> DISFUNCION, ENFERMEDAD FUNCIONAL ----=> NO
RESOLUCION DEL PROBLEMA --> ENFERMEDAD ORGANICA

El objetivo de algunas terapias preventivas es tratar las disfunciones para no
llegar a las enfermedades.
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En Nutricidn Celular Activa nos centramos en parar o enlentecer los procesos
degenerativos cuando aun no estan comprometidos excesivamente. De estos
procesos degenerativos destacamos:

Toxicidad

Hiperpermeabilidad intestinal

Alteraciones del PH intersticial.

Produccion exagerada de mediadores inflamatorios
Glicacion

A S o

Oxidacién, produccién de radicales libres

En este mddulo nos centraremos en los 3 ultimos por tener una importancia més
directa en el dolor aunque ya veremos que todo estd interconectado

1. Toxicidad:
Es un factor muy importante a tener en cuenta. Si el organismo no estd limpio,
no habrd un estado de buena salud.
Y porqué nos podemos intoxicar?
Entran en el cuerpo substancias o situaciones que nos ensucian:
o Malos habitos alimentarios

2. Hiperpermeabilidad intestinal

Altera lo que entra por el intestino. Este tiene la funcién de filtro: Es un primer
filtro donde se separa lo que es bueno para nosotros de lo que no. Si este
“colador” (por hacerlo grafico) estd roto o los agujeros son demasiado grandes
van a penetrar organismos y substancias que no deberian pasar y esto conllevara
a que nuestra segunda barrera, la del sistema inmunitario, tenga mucho mas
trabajo.

Habra una sobrecarga de los emuntorios, de los drganos de detoxificacion que si
perdura en el tiempo puede llegar a saturarlos y agotarlos.

El 95% de la serotonina esta en el intestino. Ya sabemos que ésta es un pilar
importante en abordaje del dolor ya que interviene en la via de los opioides.

3. Alteraciones del PH intersticial

La célula vive en un medio liquido que le proporciona los intercambios ya sea de
nutrientes, donde poder desechar residuos, donde vivir... Es el liquido intersticial.
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El liquido intersticial es el que contiene los nutrientes que la célula necesita y
recoge los desechos de la misma que hay que hacer desaparecer. Estos desechos
podemos diferenciar-los en 2:

- Moléculas tdxicas (que pueden entrar a través del intestino permeable o que
un higado no metabolice bien) que son muy diferentes a las de nuestro
cuerpo. Estas enseguida son captadas y no pueden entrar en la célula. Pero
pueden quedarse en el liquido intersticial.

- Otras moléculas que se parecen mas a las nuestras y éstas pueden traspasar
la membrana y quedarse dentro de la célula. Son mas dificiles de eliminar.
Gliadina (gluten) y caseina (leche) son algunas de estas moléculas similares
gue hacen dafios en el interior

Si la matriz intersticial esta sucia su PH aumenta (acidosis tisular) y las células

viven en peores condiciones y los emuntorios sufren y se sobrecargan.

A nivel de célula, si el intersticio esta sucio, la membrana celular se vuelve rigida 'y

esto tendrd consecuencias a corto y largo plazo.

INTERSTICIO SUCIO

TENSION FASCIAL CRONIFICADA

/\

SECRECION CITOQUINAS RIGIDEZ DEL TEJIDO
INFLAMATORIAS

T

ACTIVACION NOCIOCEPTIVA GENERAL

General en todo el cuerpo ya que el intersticio estd en todas partes

SENSIBILIZACION CENTRAL

4. Produccion exagerada de mediadores inflamatorios
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Hablaremos de la inflamacién en un apartado entero porqué es crucial si
hablamos de dolor

5. Glicaciéon
Hablaremos de la glicacién en un apartado entero porqué es crucial si
hablamos de dolor

6. Oxidacidn. Produccidn de radicales libres
Los radicales libres son substancias muy inestables y activas (les falta un
electréon) que pueden ocasionar dafios importantes en tejidos, células y
sistemas del cuerpo. Se adhieren a otras células ya que necesitan robar ese
electrén que les falta. El cuerpo ya dispone de substancias que los neutralizan,
como puede ser el glutatidn que es el antioxidante por excelencia.
Los radicales libres envejecen el cuerpo, lo deterioran. Es inevitable tenerlos ya
gue el cuerpo los genera por ejemplo con la respiraciéon. Es imposible no
generarlos pero hay que tener la capacidad de poder eliminarlos

Qué causas pueden hacer que tengamos mas radicales libres?

- Demasiados toxicos que entran o no se metabolizan bien

- Poca capacidad de generar los anti-radicales (excrecién) por disfunciéon de las
fases del higado (no segregar suficiente glutation)

Este esta formado por la unién de 3 péptidos: glicina, cisteina y acido glutamico.
Actia como un donante de electrones. Niveles bajos de estos aa puede generar
poco glutatidn y por tanto, exceso de radicales libres.

Dolor y inflamacion

Cogiendo de referencia Bordés Gonzalez, R, Martinez Beltran y otros. Universidad
de Granada. Dpto. enfermeria y fisioterapia. EUCS., describiremos la inflamacidn
de la siguiente forma:

La inflamacidn es un proceso tisular constituido por una serie de fendmenos
moleculares, celulares y vasculares defensiva frente a agresiones fisicas, quimicas
o bioldgicas (..)

El objetivo es limitar el dafio celular, eliminar el agente causal y reparar el tejido
dafiado. Si la inflamacién es un arma que tiene el cuerpo para reparar, por qué
gueremos anularlo? No seria mejor modularlo?
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El proceso de tiene que darse. Lo que hay que evitar es que este proceso no se
resuelva bien o entre en una resolucidon no completa.

La inflamacidn excita al sistema inmune donde éste activara citoquinas y otros
elementos para favorecer esta inflamacidn en esta primera fase.

Las principales caracteristicas de la inflamacion son:

— Aumento del flujo sanguineo
— Aumento de la permeabilidad capilar y de las venas
— Movilizacién de células inflamatorias hacia el foco de la lesiéon o el dafio.

esqguema general del proceso inflamatorio

FASE I: Desde el inicio hasta 6 h

— VASODILATACION CAPILAR

— HIPEREMIA

— EXTRAVASACION DE PLASMA
— HIPOXIA (ausencia de oxigeno)
— AUMENTO DE LA ACIDEZ

— EXHUDADO

Todo esto es necesario para que la inflamacién se de cabo

FASEIl: De6a48h

— RESOLUCION DE LA FASE HIPOXICA. Ya empieza a oxigenarse el tejido.
— Migracidn de células a los capilares préoximos y una resolucién de la fase
hipdxica, es decir, ya empieza a haber una oxigenacion

FASE DE RESOLUCION: en adelante

— AUMENTO PRESION EXTRACAPILAR
—  REABSORCION DE PROTEINAS
—  REABSORCION DE PLASMA

Mediado por el nervio vago, anexinas (pequeias proteinas) y ecosianoides. Aqui
es donde podremos incidir.
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Este es el grafico donde podemos ver que las fases de inflamacién y resolucién no
van una después de la otra sino que actuan a la vez. Cuando la fase | (a las seis h)
tiene el pico maximo, empieza la fase Il que coincide en el tiempo con la fase Il. Si
nosotros cortamos o bloqueamos la inflamacién y el pico no se da, tenemos
muchas posibilidades que la etapa Ill no actie o no lo haga correctamente.

Si bloqueamos con un AINE este proceso vamos a conseguir que la fase de la
resolucidn no se de correctamente. De esta resolucion exitosa va a depender la

calidad de la reparacidn, el aspecto de la cicatriz.

Traumatismo --—> procuce citokinas pro-inflamatorias 2 produce llegada de

neutrdéfilos que van a tener una accion local.

Cuando se llega a las 6 h, que es el pico maximo de inflamacidn, se inicia la fase de
resolucidon donde se segregan mediadores pro-resolucién que llevaran a buen
puerto el proceso inflamatorio. Estos mediadores inducen que los macréfagos
NM1 se transforman en M2 y éstos se “comeran” (alrededor de las 12 horas) a los
neutrdfilos. Los restos de los neutrofilos atraen a los fibroblastos que son los que

van a cicatrizar la herida.

Si este proceso se lleva a cabo y no se bloquean (por ejemplo con AINES) se

reparara bien la herida.

Por tanto, la inflamacidn es un proceso fisioldgico natural que tendriamos de
ACOPANAR y no bloquear. Esto siempre en inflamaciones que no comprometan la
vida o en un alto grado comprometa la salud, puesto que en este caso hay que
bloquearla enseguida. Nos referimos mas a traumatismos y otras lesiones

musculares.
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ACIDO ARAQUIDONICO en membrana

La fosfolipasa delta 2 lo saca de la membrana y genera AA libre

AA LIBRE CICLOOXIGENASA 2 PGE2 (activa la inflamacion)

LTB4 transforma fibroblastos en miofibroblastos

LEUCOTRIENOS

El AA libre genera prostaglandinas profinlamatorias por accién de la
ciclooxigenasa 2. Si bloqueo la autopista principal (la de la ciclooxigenasa) con
AINES durante mas de 3 semanas, el cuerpo va a tomar una segunda via que es la
de la lipooxigenasa 5 (FLAP). En esta se formaran leucotrienos que pueden
favoreccer que aparezca asma, edemas....

El leucotrieno B4 que transforma fibroblastos en miofibroblastos: Cuando los
neutrdéfilos son fagocitados por los macréfagos, sus restos atraen los fibroblastos
gue son los encargados de cicatrizar, estos fibroblastos para cerrar la herida han
de transformarse en células contractiles, es decir, en miofibroblastos, mio
(musculo). Pero después estos miofibroblastos tienen que volver a convertirse en
fibroblastos una vez cerradas las heridas y hay que bloquearlo. Y quien lo
bloquea? Las PG2, por tanto no podra darse y se producira una tension en la
herida.

Por tanto tenemos que los dos procesos se superponen y si bloqueamos uno,
bloqueamos el otro.

Los mediadores pro-resolucién vienen bdsicamente de las grasas.
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Elementos que participan en el proceso inflamatorio.

Los mediadores de la inflamacidn pueden ser de 2 origenes: plasmaticos y
celulares. Son substancias que inician y regulan las reacciones inflamatorias. Son
secretados por células centinelas (macréfagos células dendriticas y mastocitos o
producidas por proteinas plasmaticas.

1. Mediadiores plasmaticos:
sistema de complemento

o sistema de coagulacién. Produce trombina
o sistema fibrinolitico. Produce fibrinopéptidos
o sistema de quininas, que genera bradiquinina.

Cuando se produce dafio se activa inicialmente el sistema de
complemento, el que induce una activacién simultanea de la cascada de
la coagulacion, del sistema fibrinolitico y de la via de la bradiquinina. La
activacidn de estos sistemas conduce a un aumento de la permeabilidad
vascular y vasodilatacion, entre otros.

El sistema del complemento produce aumento de la permeabilidad

vascular, lo que permite la extravasacion de plasma, inmunoglobulinas y
células que participaran en la inflamacién; también tiene un rol en la
liberacién de citoquinas y en el reclutamiento celular, lo que determina un

medio proinflamatorio.

Muchas enfermedades autoinmunes como la artritis reumatoide (AR), el
lupus eritematoso sistémico (LES) son mediadas por complejos antigeno-
anticuerpo que activan al sistema del complemento.

2. Mediadores celulares:

— MASTOCITOS: Pueden activarse si detectan citoquinas o antigenos
con los receptores que tienen en la membrana. Estos liberan
Histamina (vasodilatador, alergias), serotonina (vasoactiva), heparina
y postaglandinas, entre otros, que ponen en marcha el proceso
inflamatorio. Estos junto con el PAF (factor activador plaquetario)
entre otros actuan en la fase inicial del proceso inflamatorio
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NEUTROFILOS: Aparecen a las 6-24 h desde el inicio de |a
inflamacidn. Es un tipo de glébulo blanco, un tipo de granulocito y un
tipo de fagocito que va al sitio de la infeccidn y ayudan a combatirla
porque ingieren los microorganismos y elaboran enzimas que los
destruyen.

Estan en la 12 linea de accién y duran poco. Desaparecen muy
rapido. Solamente los encontraremos en caso de infeccién aguda,
cronica o intoxicaciones crénicas como el tabaquismo.

24-48 H después de la infeccion: MONOCITOS-MACROFAGOS: Son
un tipo de gldbulos blancos que forman parte del sistema inmune.
Intervienen en la defensa del organismo contra sustancias extranas o
agentes patdgenos. Son los principales en la respuesta inmunitaria

innata.

Estas células circulantes atraviesan las paredes de los vasos
sanguineos y se dirigen a los diferentes érganos y sistemas tisulares,
donde se transforman en macréfagos.

Los macréfagos cumplen varias funciones: En primer lugar, son los
principales fagocitos dentro de los tejidos: Son células capaces de
captar diferentes cuerpos extrafios que penetran en nuestro
organismo (bacterias, parasitos, virus), y sustancias de desecho de los

tejidos, y de introducirlas en su interior con el fin de eliminarlas
(fagocitosis).

Cada macréfago tiene varios tipos de receptores en su superficie que
ayudan a reconocer las particulas que tienen que fagocitar. Una vez
activados los macroéfagos liberaran diferentes citoquinas que
favoreceran la respuesta inflamatoria con el fin de neutralizar al

agente patdgeno y favorecen la migracion de otras células del
sistema inmune al lugar de la infeccion.

Los macréfagos también tienen la capacidad de inducir la respuesta
inmune adaptativa: Cuando fagocitan sustancias extrafias al cuerpo,

presentan estos antigenos en su superficie, donde seran reconocidos
por los linfocitos Ty B. Por lo tanto, los juegan un papel importante
en la activacion de esta respuesta.
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El MACROFAGO es el principal productor de citoquinas en la
inflamacion crénica; cuando es activado por distintas sefiales de
peligro, como agentes patégenos, complejos inmunes y otras
citoquinas, esta célula:

Libera IL-1, que activa a endotelio y linfocitos
Produce TNF (factor necrosis tumoral) alfa, que también actua
sobre el endotelio, donde induce reclutamiento celular, favorece

la expresidon de moléculas de adhesién y estimula la extravasacion
de plasma.

Otras citoquinas importantes en la inflamacién aguda y que son
sintetizadas por los macréfagos son IL-8, IL-6 e IL-I2.

Cémo y cudndo actuan los mediadores de la inflamacion:

INFLAMACION RESOLUCION / REPARACION

PT

PROTECTINAS

VASODILATACION SUSPENSION DEL LA QUIMIOTAXIS

- EXTRAVASACION DE LOS NEUTROFILOS Y - SINTESIS DE CITOQUINAS ANTIINFLAMATORIAS
MACROFAGOS - ACTIVACION ENZIMAS ANTIOXIDANTES
SINTESIS DE CITOQUINAS INFLAMATORIAS FAGOCITOSIS DE LAS CELULAS MUERTAS
PRODUCCION DE RADICALES LIBRES REPARACION TISULAR

Los desechos de la “batalla”, de los restos del Sistema Inmunoldgico pueden ser un problema si no se drenan correctamente.
Las proteasas son los aue los pueden barrer.

MEDIADORES (casi todos pro-inflamatorios) FUNCION

PROSTAGLANDINAS (PGD2, PGE2 Vasodilatacion, dolor y fiebre
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Activan la agregacion plaquetaria

TROMBOXANOS (TXA2) Vasoconstriccidn y activacidn de la agregacion plaquetaria
LEUCOTRIENOS (LT) Activador de los neutrdfilos (quimiotaxis) lo hace el LTB4
son moléculas derivadas del dcido Otros: vasoconstrictores, inducen al broncoespasmo
araquiddnico por la accion oxidativa de la 5-

participan en los procesos de inflamacion crénica,

lipooxigenasa. aumentando la permeabilidad vascular y favoreciendo,
por tanto, el edema en la zona afectada.

LIPOXINAS Vasodilatacion e inhibicion de la adhesién de los
neutrofilos. Estos metabolitos del AA producen una
disminucién de la inflamacion

EFECTOS QUE PROVOCAN QUIEN LOS PROVOCA?

VASODILATACION Prostaglandinas (PG)

Oxido nitrico
histamina

AUMENTA LA PERMEABILIDAD VASCULAR Histamina y serotonina
Bradicinina
Moléculas del complemento
Leucotrienos (LT)
Substancia P

RECLUTAMIENTO Y ACTIVACION DE TNF (Factor de necrosis Tumoral), IL1 (interleucina 1)
LEUCOCITOS Leucotrienos
Productos bacterianos
FIEBRE IL1, TNF
Prostaglandinas
DOLOR Prostaglandinas
Bradicinina

Neuropéptidos

DANO TISULAR Enzimas lisosomales de leucocitos
Especies reactivas de oxigeno
NO (éxido nitrico)
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Rol del endotelio en la inflamacién

La célula endotelial produce una serie de mediadores con funcién bioldgica, entre
ellos el dxido nitrico (NO). La produccién intermitente de NO favorece el dafio
tisular, pero si se sintetiza de manera sostenida y continua juega un rol protector
contra el dafio, al inhibir la produccién de quimioquinas e impedir el
reclutamiento celular. De hecho, el efecto antiinflamatorio del uso crénico de
acido acetilsalicilico (AAS) en la microvasculatura se debe a la inhibicion de la
interaccion entre leucocito y célula endotelial. El NO tiene ademas la capacidad de
inhibir la exocitosis de ceramidas por parte de los granulos de las células
endoteliales. Estos granulos, contienen sustancias procoagulantes y
proinflamatorias.

Oxido nitrico y inflamacién

PRODUCCION INTERMITENTE DE NO PRODUCCION SOSTENIDA EN NO

DANO TISULAR PROTEGE EL

ENDOTELIO

- Ver migracion leucocitaria - INHIBE LA EXOCITOSIS (proceso mediante el

cual una célula dirige el contenido de las
vesiculas secretoras al espacio
extracelular)

Mecanismos de migracion leucocitaria

La movilizacién de los leucocitos hacia el foco inflamatorio se realiza mediante un
conjunto de procesos seriados: marginacion, adhesion, diapedesis y quimiotaxis.
Normalmente los leucocitos se ubican en el centro del vaso sanguineo, pero
cuando se inicia el proceso inflamatorio se marginan y luego, por la accidn de
distintas moléculas de adhesién, ruedan sobre la pared endotelial, en lo que se
denomina la etapa de adhesidn laxa.
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En ese momento los leucocitos se activan y expresan otras moléculas de adhesion,
que determinan la unidn con el endotelio, dando paso a la etapa de adhesion
firme. Después el leucocito se “despega” del endotelio y atraviesa el vaso entre
las células endoteliales (diapédesis), atraido por factores quimiotacticos,
producidas por las células que se encuentran infiltrando el tejido dafiado, con la

consiguiente formacion de pannus que generay perpetua la inflamacion y, por
tanto, la enfermedad.

The New England journal of medicine

Reparacién vy fibrosis
En el proceso de reparacion de tejido conectivo o fibrosis, se distinguen cuatro
etapas:

Angiogénesis.

Formacion de tejido de granulacién, por migracion y proliferacion de fibroblastos.
Depdsito de matriz extracelular (colageno, elastina, etc.)

Remodelacién u organizacién de tejido fibroso.
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La angiogénesis o desarrollo de nuevos vasos sanguineos es un proceso normal,
necesario para la reparacion tisular y el restablecimiento del flujo sanguineo luego
de una lesion.

Sin embargo, en muchas enfermedades el organismo pierde el control sobre este
proceso y, como consecuencia, se establecen estados de enfermedad dados por
exceso o déficit de angiogénesis.

Entre las enfermedades reumatoldgicas que cursan con exceso de angiogénesis estdn la AR y la
psoriasis, mientras que en la esclerodermia existe una angiogénesis deficiente.

El proceso de neovascularizacién es un problema en la inflamacién crénica 'y
fibrosis: Una vez que se produce la lesion y se desarrolla un trombo las
plaguetas comienzan a producir quimioquinas las cuales tienen como funcién
reclutar neutréfilos hacia el foco inflamatorio agudo, mientras que otras
favorecen la angiogénesis y la formacidn de tejido.

Posteriormente el epitelio dafiado mantiene la produccién de substancias
que favorecen la reparacién del mismo.

Por otro lado, algunas quimioquinas inhiben la inflamacidn e inmovilizan a los

fibroblastos, lo que constituye una forma de regulacion del proceso.
Frente al dafo endotelial se activa el sistema inmune innato, comenzando
por la activacidn de los macréfagos; posteriormente se activa el sistema
inmune adaptativo, lo que lleva a la produccién de citoquinas, sobre todo
aquellas de tipo Th2 que activan al fibroblasto y favorecen la angiogénesis.

Entre las células que promueven la proliferacion de los fibroblastos estan los
mastocitos (mediante la produccidn de histamina, serotonina y heparina) y
los eosindfilos, macréfagos, células epiteliales y los propios fibroblastos.

El fibroblasto activado produce una serie de sustancias proinflamatorias,

Y también componentes de la matriz extracelular que llevan a la reparacion,
como coldgeno, elastina, fibronectina y proteoglicanos.

Fibrosis

La fibrosis es el resultado final de la inflamacién crénica y la reparacién.

Consiste en una acumulacién excesiva de componentes de la matriz extracelular,
especialmente el colageno.

Los macréfagos y fibroblastos son los principales efectores involucrados en la
patogenia de la fibrosis.
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Factores involucrados en el paso de inflamacién aguda a crénica:
La inflamacidn aguda puede evolucionar de distintas formas:

- Resolucién completa.

- Formacién de abscesos.

- Curacidn con destruccion tisular, formacién de fibrina y sustitucion
por tejido conectivo.

La progresion hacia inflamacion crénica, depende de la persistencia del agente
causal y de factores propios de la persona.

Importancia de la produccion de una respuesta inmune adaptativa en

la progresion de inflamacion aguda a cronica.

Como ya sabemos, la inflamacidn crdnica es la que se prolonga mds alla de un
tiempo con signos de inflamacién aguda, destruccion tisular y no reparacién. Su
inicio puede ser solapado y asintomatico.

Se caracteriza por existencia de células linfocitos y macréfagos, evidencias de
destruccidn tisular provocada por estas células e intentos de reparacion,
mediante angiogénesis y fibrosis.

El macréfago tisular es la célula dominante en la inflamacion crénica. Durante las
primeras 48 horas que siguen al dafio tisular, el monocito migra hacia el
extravascular, donde se diferencia a macréfago tisular y se localiza en el foco
inflamatorio, adoptando distintos nombres segun el tejido en cual se situe. En la
inflamacidn crénica, la acumulacion de macréfagos persiste por distintos
mecanismos, entre ellos, reclutamiento continuo desde la circulaciony
proliferacién local de los macréfagos; recientemente se ha propuesto que estas
células tendrian una sobrevida prolongada en el foco inflamatorio. Los
fibroblastos jugarian un rol importante en la mantencién de esto.

En la figura se ve graficamente la diferencia que hay entre inflamacién aguda y
cronica. El balance dindmico de la acumulacién celular, en cualquier tejido,
depende del balance entre reclutamiento celular, divisién, migracién y muerte. En
la inflamacion aguda normal esta homeostasis se mantiene, permitiendo la
resolucidn de la inflamacién, mientras que en la inflamacién crdénica se produce
una acumulacién inapropiada de leucocitos, especialmente de macréfagos,

debido a una produccién también inapropiada de elementos que favorecen la

retencidn y la supervivencia, por parte de los fibroblastos. Asi, estas células
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aumentan la produccién de interferdn beta, que inhibe la muerte celular,
prolongando la sobrevida de linfocitos y macréfagos que inhibe la migracién de
los leucocitos.
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Asi, durante la inflamacion cronica los macréfagos eliminan al agente que esta
causando el dafio y dan inicio a la reparacidn, pero al mismo tiempo son
responsables de gran parte de la lesion tisular circundante. Esto provoca:

Danio tisular
Creacion de fibrosis, a través de la producciéon de factores de crecimiento
involucrados en la proliferacién de fibroblastos entre otras cosas

Cémo podemos modular la inflamacion crénica desde la terapia integrativa

Recordemos que tenemos que incidir en el terreno, en modificar los factores
epigenéticos, que es donde nosotros podemos incidir. Sabiendo los efectos que la
inflamacidn genera en nuestro cuerpo y mas, sabiendo que casi todo el mundo
que tiene un dolor crénico toma AINES de manera continuada y de qué manera
éstos inciden en la resolucidn de la inflamacidén y por ende, del dolor, podemos
modularlo de esta manera:
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NCA para la inflamacion:

BROSWELIA SERRATA: Tiene propiedades antiinflamatorias, capacidad para

modaular lipooxigenasas, la 5-LOX entre otras (ésta transforma a los acidos grasos en
leucotrienos y es uno de los mas recientes enfoques farmacoldgicos para intervenciones en un

variado numero de enfermedades, incluyendo el asma)

CURCUMA LONGA: Moduladora de la inflamacidn actuando sobre los ROS, IL-1,
LOX i COX-2

HARPAGOFITO: inhiben la COX-2 sin afectar la COX 1y reducen algunas
prostaglandinas

SAUCE BLANCO: Contiene salicina, que el higado transforma en AAS. Inhibe
prostaglandinas i Tromboexanos y bloquea la percepcién de dolor en el cerebro.

TE VERDE: Contiene un flavonoide que modula la inflamacién

MATRICARIA CHAMOMIILLA: Inhibe la COX-2 sin afectar la COX-1

AGPI: Acidos grasos poliinsaturados, especialmente los OMEGA 3 i alguno de los
OMEGA 6 que son los precursores importantes en la modulacion de la
inflamacién. Ver grafico mas abajo.

ENZIMAS PROTEOLITICAS: Las enzimas proteoliticas modulan la inflamacién si se
toman fuera de las comidas. Limpian, estabilizan el contenido en citoquinas,
drenan y participan en la resolucién de la inflamacion.

www.ephedraforamcion.com - Titulo documento Word- 21 / 32



EPHEDRA

FORMACION

AGPI:

Son los precursores de resolvinas, protectinas y prostaglandinas pro-resolucién de

la inflamacidén, sobre todo los OMEGA 3

z

DHA

EPA

z

ACIDO
ARAQUIDONICO

5-LOX
5 Lipooxigenasa

COX -2

MAR1

LX

lipoxinas

LT

leucotrienos

maresinas

Rv
resolvinas

TXA2
tromboxanos

PGD2 / PGI2

PGE

RESOLUCION

INFLAMACION

La inflamacidn es una cascada de reacciones que se mezclan y se autoregulan. Si

bloqueamos el inicio de estas reacciones bloquearemos la cox-2 pero también
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bloquearemos las resolvinas, maresinas... y esto puede mantener la inflamacién
en el tiempo

A través de los ac. Grasos vemos que también intervienen en la pro-resolucion

El AA activa la inflamacion, cierto pero también interviene en la resolucion de la
inflamacion.

Inflamacion de bajo grado

Se diferencia de la INFLAMACION DE ALTO GRADO asi:

INFLAMACION DE ALTO GRADO

INFLAMACION DE BAJO GRADO

L localizada No se tiene consciencia de dolor
ubicacion
Concentraciones elevadas de marcadores y No hay manifestaciones clinicas
células inflamatorias activadas en el lugar del evidentes. Es subclinica.
dafio tisular y circulacion Marcadores inflamatorios no muy
pronunciados
. . Neutrdfilos, eosindfilos, células NK, linfocitos T,  Macréfagos, linfocitos T
inmunidad .
monocitos
o Presente Ausente
lesion tisular
Son inflamaciones de alto grado: dermatitis Patologias crénicas i/o degenerativas en
atodpica, artritis reumatoide, psoriasis, asma, un futuro si no se resuelve: Dislipidemia,
provocan

enf. Intestinales inflamatorias como colitis,
peritonitis...

aterogénesis, diabetes M II, HTA
sistémica

Cémo podemos detectar una inflamacién de bajo grado?

En las analiticas mirando los valores:

- PCR: proteina C reactiva. Esta manda respuestas cuando hay una

inflamacidn. Se mide en sangre
- RECUENTO LEUCOCITOS TOTALES:
o Monocitos ligeramente superiores sostenidos en el tiempo

o Eosindfilos elevados. Pueden indicar un terreno alérgico/inflamatorio

(rinitis, asma alérgico)pero también una vasculits i parasitosis

- LIMFOCITOSIS: Puede ser signo de infecciones, autoinmunidad crénica y

otros.
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- VSG: Velocidad de Sedimentacién Globular elevada. Indica que hay
inflamacidn pero también puede indicar algunos tipos de cancer o
enfermedades autoinmunes

La inflamacién de bajo grado esta presente en muchos procesos de disfuncién, es
decir, cuando el cuerpo no estad enfermo pero tampoco funciona bien. Es el
precursor de enfermedades graves como favorecer tumores, dafios
cardiovasculares y metabdlicos

La glicacion

La glicacidn consiste en una reaccion lenta, no enzimatica, de azUcares como
glucosa y ribosa con grupos aminodacidos de una proteina. En poco tiempo (dias),
la proteina que ha sufrido la glicaciéon alcanza un equilibrio mas estable, aln
reversible. Pero tras algunas semanas puede sufrir reacciones espontdneas como
deshidrataciones y condensaciones y segeneran un conjunto de productos
irreversibles: Estos productos se denominan PGA (productos de glicacién
avanzada)

Estos pGA se acumulan tanto dentro como fuera de las células y se unen a
proteinas de la membrana plasmatica, a proteinas circulantes y a proteinas
estructurales, las altera y provoca una alteracion de sus funciones bioldgicas
ademas de su estructura provocando envejecimiento prematuro y diabetes.

La formacién de PGA depende de un numero de variables: temperatura, pH,
concentracién de proteinas y glucosa y de la tasa de renovacion (turnover) del
sustrato. La que sufre mayores modificaciones es el nivel de glucosa en sangre.

Las proteinas que estdn expuestas a la glucosa circulante, como las proteinas
extracelulares o séricas (como la hemoglobina de los eritrocitos), seran mas
vulnerables a la acciéon de la glicacion. Por ello, en la diabetes, en la que los niveles
de glucosa en sangre estan elevados de forma permanente (una condicion
denominada hiperglicemia crénica), las tasas de acumulacién de proteinas
modificadas por PGA son elevadas.

Los PGA pueden ser formados en el organismo o ser incorporados a través de los
alimentos o el tabaco.
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Las modificaciones estructurales asociadas a los PGA producen alteraciones
funcionales en las moléculas afectadas. Este tipo de modificaciones se han
detectado asociados con el envejecimiento y la diabetes, lo que sugiere que los
efectos de una hiperglicemia crdénica serian similares a un envejecimiento
acelerado.

La primera molécula afectada por la glicacién que se identifico es un tipo
minoritario de hemoglobina, denominada HbAlc, en los eritrocitos. Mas tarde, se
observé que este tipo de hemoglobina era mas abundante en los individuos
diabéticos en comparacién con los no diabéticos. Este valor se ha convertido en
indicador de los niveles de glucosa circulantes en sangre, y se utiliza de forma
rutinaria para confirmar el control de la diabetes durante el periodo de 3-4
semanas previo al muestreo

Las proteinas extracelulares, como las proteinas presentes en células
independientes de insulina, estan expuestas directamente a las variaciones
plasmaticas de glucosa. La proteina predominante en la matriz extracelular y el
componente principal de los tejidos conectivos, como piel, tendones y huesos, es

el colageno.

Al ser abundante, tener larga vida media y su exposicion a la glucosa circulante,
es una buena candidata a sufrir acumulacién de PGA.

Una de las caracteristicas del envejecimiento es un incremento de la rigidez y la
dureza del coldgeno. La modificacidn por PGA del colageno también podria
contribuir en la aterosclerosis, nefropatias y alteraciones vasculares periféricas. El
colageno modificado por PGA puede formar ligamientos cruzados con proteinas
séricas, como lipoproteinas de baja densidad, contribuyendo a la formacién de
las placas de aterosclerosis, afectar tejidos renales y cerrar vasos periféricos.

Estudios recientes sugieren que las modificaciones por PGA podrian contribuir al
desarrollo de otras enfermedades relacionadas con la edad, como el Alzheimer y
el infarto cerebral.

La acumulacion progresiva de placas de R-amiloide en el cerebro es la
caracteristica fundamental del alzheimer. En estudios recientes se ha detectado
que dichas placas contienen casi tres veces mas PGA que controles de edad
similar. Estos y otros estudios sugieren que la glicacién podria estar implicada en
procesos neurotoxicos.
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La glicacidn no enzimatica del ADN puede tener efectos mutagénicos, ya que
compromete de forma permanente la integridad del genoma y puede alterar las
funciones celulares.

La hiperglucemia prolongada conduce a un aumento de la glucosilacion del
coldgeno, estos productos finales forman puentes entre las fibras de coldgeno
alterando su estructura y funcion. El coldgeno estd en las articulaciones y si lo

altera esta disfuncion producird dolor

En este estudio vemos la implicacidn de la diabetes (que es el resultado final si no
se frena antes la glicacién) en los dolores y procesos articulares:

- La diabetes mellitus (DM) se relaciona principalmente con sindromes de
limitacién de la movilidad articular, sobre todo en manos y hombros.

- La queiroartropatia diabética limita la flexion y la extensién completa de los
dedos de las manos.

- Enlos pacientes diabéticos es caracteristica la tenosinovitis estenosante del
pulgar, segundo y tercer dedo, y la afectacion bilateral en la contractura de
Dupuytren.

- La capsulitis del hombro presenta peor evolucion en los pacientes con DM, y
la clinica, ya desde el inicio, es mas aparatosa.

- La neuroartropatia de Charcot aparece en DM de larga evolucién, mal control
metabdlico y con neuropatia periférica asociada.

- Elsindrome del tunel carpiano tiene una prevalencia de hasta el 20% en los
pacientes con DM.

- Los pacientes con DM tienen mayor riesgo de fracturas por alteraciones de la

densidad mineral 6seay por el aumento del riesgo de caidas

Font: Anna Escalé Besa, Meritxell Sallés Lizarzaburu. Manifestaciones osteoarticulares de la diabetes
mellitus. Seccié de Reumatologia. Xarxa Asistencial Universitaria de Manresa Althaia. Barcelona

Por tanto, a nivel integrativo, luchar contra esta glicacion, para que no se de o
para que se pueda revertir o al menos parar (y con ello EVITAR llegar a situaciones
que producen lesiones y, por ende dolor) esta situacion.
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Y como luchamos frente a esto? Basicamente podemos hacerlo por la via de |a dieta
y los buenos habitos. Una vez mas, intuimos que la epigenética tiene un papel
importante también en este proceso.

(Leén-Pedroza, 2015)

Estrés oxidativo

La oxidacién celular es una reaccién quimica donde hay una formacién inevitable
de radicales libres. Estos son moléculas que les falta un electrén, lo que les hace
altamente inestables y por tanto, van a intentar estabilizarse “robando”
electrones de las células que tienen alrededor. Debido a esto, influyen en el
envejecimiento y en enfermedades como el cdncer o las patologias
cardiovasculares, entre otros.

El cuerpo es capaz de mantener este proceso bajo control siempre que sea dentro
de unos limites.

Los radicales libres son atomos que contienen un electrén desapareado. Una vez
en el cuerpo humano, encuentran un electrén adecuado se lo quitan a una
molécula de una célula viva. La molécula, de la que se tom¢é el electrén, comienza
a buscar un reemplazo. Asi comienza una reaccion en cadena, que provoca

el envejecimiento del cuerpo y puede conducir al desarrollo de enfermedades

Como los neutralizan:

- Los descompone para hacerlos inofensivos
- Les daalgunos de sus propios electrones.

Esto ayuda a romper la reaccion en cadena que puede afectar a otras células del
cuerpo

Qué factores influyen en la oxidacion?
- Malos habitos de vida
- tabaquismo
- Estrés
- Una mala funcidn del higado
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- Alimentacidén inadecuada rica en grasas saturadas, alimentos procesados,
margarinas hidrogenadas,

- exceso de azUcares..

- Intestino permeable

- polucién atmosférica, rayos ultravioletas,

- metales pesados como el plomo, aluminio, mercurio... presentes en
pescado grande, alimentos procesados

- aditivos alimentarios, pesticidas...

De todos estos factores, nos centraremos en el Higado. Este érgano, que es el
laboratorio de nuestro cuerpo es un potente detoxificador de todo lo que
comemos, bebemos, respiramos... es decir, de todo lo que aportamos desde fuera
hacia nuestro organismo. Pero también es el encargado de eliminar substancias
de desecho que nuestro cuerpo, para vivir i/o sobrevivir tiene que hacer. Tener
una mala funcién de este érgano puede comprometer la salud gravemente.

Y qué tiene que ver el higado con el dolor?

El higado también es el principal metabolizador de los medicamentos. Es por eso
que si este érgano funciona correctamente no solamente los analgésicos podran
eliminarse mejor sino que no dardn tantos efectos nocivos.

Por otra parte Una fase | lenta, también ayuda a que los radicales libres se
desborden.

De manera muy resumida y solamente para tener una idea general vamos a
explicar como desintoxica el higado, sus fases y dénde se generan radicales libres
en este proceso
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No solubles Nutrientes Usados Mas solubles Nutrientes Usados Solubles
enagua mz:i:;-[l;;shm (82 en agua €en agua
- Piridoxal-5-fusfata (B8 - Aeido Glutdmico - Selenio +Metilcobalarmina (812)
+L-5Metiietrahidrofolato (B9) « L-Cisteina - Zinc « Pantotenato
::2*‘“’“‘” B12 «Sulfato desodio  + Cobre + hddoascimico
- Amingacilos ram ficads +L-Metionina +Manganeso +Addoalalipio
. :;rmm « Taurina « Molibdeno « Indol3-carbinol
«Lolina o= . L
+Indol-3-carbinol asrapd ) )
Endotoxina - Carumina +Glicna - Niadna (B3) +Quercetina
A IR Quercting p +Vitamina A « Pidoxal-5foso (B6) + Carnasol
Toxinas producidas por el Radicales +Vitamina + L5 Wetitetahidufola )+ Addo@misico

organismo y bacterias que Libres

residen en el cuerpo.

+ Ribaflavina 5-fodata (B2)

Radicales
Libres

Exotoxinas
« Drogas (con o sin .
escripcion, reaeacionales
_p(;]imli};s agricolas ) Proteccion Antioxidante HIGADO
Derivados de Plantas y Nutrientes

+ Aditivos en la comida
I ———— + Betacaroteno «Curcumina

CATTATES + Adido ascérbico (Vit. O + Quercetina
« Toxinas microbianas PROTECCION « Tocoferoles mixtos (Vit. E)  «Carnosol
+ Otros contaminantes ANTICUEANEE - 1T - Addo amdsico

- Cobre -Rosmanol

+Zinc « Addo ursélico

N
_  Daficalas <
Células <~
B

Metabolitos
intermedios

No polares, Reacclones Més polares, Con jug acion Polares, solubles
solubles en Oxidacién/ menos solubles Sz enagua
lipidos Reduccion/ enlipidos con Glutatién
Hidrolisis/ 3
Hidratacién/ sl = sl
con ion,
Rghelogenacion Acetilacion/ Amino
Conjugacion/
Metilacion

-ACE Radicales Dafio en
Selenio libres Hepatocitos

Son imprescindibles los antioxidantes
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Respecto a la alimentacidn sabemos que hay alimentos que son una buena fuente

de antioxidantes: frutos secos, el brécoli, la uva, las zanahorias, el ajo, el chocolate

amargo o el té, en especial el té verde.

Los 4 radicales libres mas importantes que se metabolizan en nuestro

cuerpo y sus organos diana:

AFECTA A:

- Membranas celulares,
mitocondrias y cromosomas

Oxidacién de los lipidos,
mutaciones en ADN, higado

Cualquier moléculay de
forma muy répida

RADICAL LIBRE

SUPEROXIDO

PEROXIDO DE HIDROGENO

RADICAL HIDROXILO (OH)

QUIEN LO NEUTRALIZA

S0D
SUPEROXIDO DISMUTASA

CATALASA
GLUTATION PEROXIDASA

METIONINA REDUCTASA

- Tejido conjuntivo y PIGMENTOS VEGETALES
membranas OXIGENO SIMPLE (02) VIT. E
QUE PROVOCAN ENFERMEDADES RELACIONADAS

- Envejecimiento celular - Provoca enfermedades con mutaciones celulares

- Grasas mal metabolizadas - Enf. Cardiovasculares porqué dafian las paredes
- Transtornos en la permeabilidad vasculares, aumentan el colesterol
celular - Enf. Reumaticas porqué destruyen el liquido de
- Mal funcionamiento de los receptores las articulaciones y los meniscos..
celulares de membrana
- Provocan que se den instrucciones

erréneas en el ADN

Para minimizar los dafnos tendremos:

- Selenio
- Vit. A: Protege la epidermis neutralizando el ox. Libre, Completa la accidn
protectora de la vit E y economiza la Vit C
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Vit. C: Estabiliza los RL superdéxido y inactiva el ox. libre

Vit. E: Protege la membrana celular estabiliza el superdxido y el hidroxilo i
inactiva el oxigeno libre

Cu, Zn, Mn, Se, Fe...

El abordaje integrativo es un compromiso con nuestra salud. Recordemos el

Ferrariy el 600. Cuidar el cuerpo que se nos ha dado sabiendo cémo funcionay

qué nos esta diciendo es basico.

Desde la farmacia podemos informar, prevenir, acompaiar en la enfermedad.

Una tarea muy importante que no se debe hacerse de manera consciente, con

fundamento, con formacién y con mucha escucha activa.
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