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Introduccion

Entidad compleja y controvertida

— Prejuicios negativos profesionales salud (en torno 50% base
psicoldgica y no incapacitante)

— Informacion insuficiente diagnostico y manejo
* Trastorno neuroldgico regulacion fisiologica del dolor

Causa mas comun dolor musculoesquelético generalizado
cronico

* Etiologia no bien establecida
* Prevalencia 2-3 %, Mujeres y aumenta con edad

Dolor crénico superpuesto (solapamiento sintomas)

Cureus 15(2): e35097
Glob H Acti, 2017 (10), 1275191



Sensibilizacion central dolor
Estimulacion repetida (traumatismos, infecciones o estrés),
— Disminucion umbrales y respuesta amplificada
Alteraciones procesamiento y respuesta a estimulos

— Alteracién no clara eje hipotalamico-hipofisario-suprarrenal
Cambios conectividad, neurotransmision, modulacion
Disrupcion circuitos inhibitorios intracorticales

— Reduccion conectividad desde corteza cingulada anterior (ACC)
hasta la amigdala, el hipocampo, y tronco cerebral

— Disminucion liberacion opioides, serotonina,noradrenérgica,
disfuncion gabérgica

— Ejercicio, pregabalina y estimulaciéon aumentaron la inhibicion
Brain Res. 2010, 211, 215-219

Neurolmage: Clinical 37 (2023) 103355



Vias implicadas

Asta dorsal médula espinal

Receptores impulso eléctrico

- Neurotransmisores:
Glutamato, sustancia P,
péptido relacionado al gen de
la calcitonina

Talama

Mesencéfalg

Fazciculo
espinctatamico

Haz espinotalamico, talamo
y corteza

Medula
ezpinal

Sefal inhibida y modificada
para los centros superiores
del dolor

Activacion del sistema

neural descendente cortical
Biomedicines 2022, 10, 3070.

Cambios moleculares vias dolor



Sensibilizacion central

Integracion sensoriomotora: unifica informacion aferente
sentidos y eferente (6rdenes motoras)

— Déficit perceptual (esquema corporal)

— Generar una representacion corporal unificada y precisa
— Esencial para un control motor 6ptimo

Componentes conductuales y adaptativos

— Evitar la actividad fisica por miedo al dolor, empeora
debilidad muscular y mas dolor

— Pueden contribuir a la cronicidad

Scientific Reports | (2023) 13:10719
Brain Sci. 2023, 13, 931



Neuropatia periférica

* Dolor de caracteristicas de neuropatia periférica

Subgrupo pacientes cumple los criterios neuropatia de
fibras pequenas

— Subconjunto anomalias en las biopsias de piel

— Asocia alteraciones en la morfologia, conectividad
estructural y funcional también a nivel del encéfalo.

Hiperconectividad entre el giro frontal inferior, el giro angulary
el giro parietal posterior

Curr. Opin. Support. Palliat.
Care 2014, 8, 143-151



Neuroinflamacion

Fisiopatologia, sensibilizacion y mantenimiento dolor

Participacion autoinmunidad, inmunomodulacion
— Sensibilizar los receptores del dolor
Activacion glial aberrante médula espinal y cerebro y SNP
— Liberacion citocinas proinflamatorias y en plasma y LCR
- Interleukinas 6, 8, 10, y TNF-a
Papel patogénico estrés oxidativo
— ¢Antioxidantes?: pe. Dieta o vitaminas, oxigeno
hiperbarico) Medicine (2023) 102:13

Biomedicines 2023, 11, 792
Rheumatol. Int. 2007, 27, 1019-1024



Disfuncion SN autonomo

Mayor tono vagal en reposo se asocia con mejor funcion
ejecutiva, reactividad entorno demandas y regulacion
emocional

Actividad vagal reducida y mayor actividad simpatica en
reposo influye funcion cardiaca y ejercicio

- Incremento sensibilidad reposo

— Capacidad disminuida adaptarse y modular en respuesta al
estrés, incluidos los estimulos nocivos

— Sensibilizacion vy reducir inhibicion descendente

— Puede aumentar inflamacion articular local y sistémica,

agravada sedentarismo  yeurobiol Pain 2023 ( 13) 100118

J Exer Rehab 2022;18(2):133-140
Scientific Reports | (2023) 13:700



Genética y epigenética

Riesgo x 8 familiares de primer grado, estudios agregacion
familiar

Genes involucrados procesamiento dolor, animo e
inflamacion que pueden amplificar las senales de dolor

— 5HT, COMT, receptores mu, canales Ca y Mg, HAP1
(Huntingtin-associated protein 1) SNAP25 (Synatposome
Associated Protein 25), inflamacion, DNA mitocondrial

Mecanismos epigenéticos

Biomedicines 2023, 11, 1119
Arthritis Rheum. 2002, 46, 1333-1343



Otros

Neurotransmisores: glutamato insular elevado, serotonina
, respuesta dopamina anormal al dolor y norepinefrina

— Regulacion percepcion dolor, estado de animo, suenoy
respuestas al estrés.

— Desequilibrios neurotransmisores pueden alterar el
funcionamiento normal vias nerviosas aumentar
sensibilidad y otros sintomas

Factores ambientales: estrés primeros anos de vida,
traumatismos e infecciones

Amplifican respuestas al estrés. mediado por el eje
hipotalamo-hipdfisis, elevacion de sustancia-P

J. Clin. Med. 2022, 11, 4898



Fisiopatologia
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Dolor

Sensacion compleja no placentera en respuesta dano
— Dimensiones sensorial, cognitiva y afectiva

— Hipersensibilidad diversos estimulos

Dolor con mayor sensibilidad tejidos blandos

— Influida por multiples variables (atencion, creencias,
condicionamiento, expectativas, estado de animo)

— Cronificacion proceso complejo
Alodinia (desproporcionado estimulos no dolorosos)
Modulacion influencias cognitivas y emocionales

— Lumbalgia crénica, percepcion visual lumbar reduce

° (o)
Cefaleas (> 50%) Arthritis Rheum. 2002, 46, 13331343



Sindrome de fatiga crdonica (SFC)

Susceptibilidades genéticas y actividad
Una de las comorbilidades mas prevalentes

Moderada a grave en lo relativo intensidad y repercusion
funcional

Actividades aparentemente menores agravan dolory
fatiga, inactividad prolongada también los aumenta

Rigidez matutina

Fatigue Assesment Scale

BMC Musculoskelet Disord. 2023; 7;24(1):467
J. Clin. Med. 2021, 10, 1902



Alteraciones cognitivas

Influidas conjunto sintomas, hipervigilancia sesgo negativo
para asignar recursos atencionales hacia amenazas e
informacion relacionada con el dolor

Sindrome de “FibroFog”
— Atencion, Concentracion, memoria, funcion ejecutiva

— Disminucion capacidad de pensamiento, procesamiento de
informacion. seguimiento conversaciones

Menos rendimiento examen cognitivo

— BDNF, que ademas interviene en la plasticidad

Disminuye con duloxetina y mejora puntuaciones dolor

Rheumatol. Int. 35, 1115-1125
Behav. Neurosci. 2022; 16:917554



Esfera psicologica

Sueno superficial, despertares frecuentes y dificultad
volver a dormirse, no reparador

— Interrupcion inespecifica en la etapa 4 del sueno

— Falta de reactividad, claridad de ideas, velocidad
procesamiento

Ansiedad, panico, depresion, déficit atencion, TOC, bulimia,
rasgos especificos personalidad, IRA

S. piernas inquietas (restless legs syndrome-SPI)

Falta de control percibida sobre la experiencia del dolor es una de
las principales causas agonia y deterioro de la calidad vida

JAMA 2014, 311, 1547-1555
Res. Public Health 2023, 20, 2935
J. Clin. Med. 2022, 11,844



Otros

Parestesias, entumecimiento, hormigueo, ardor en ambos
brazos y ambas piernas

Disautonomia: hipotension ortostatica, taquicardia,
aumento presion arterial o palpitaciones

Dolor
— Pared toracica

— Abdominal (colon irritable), eje intestino-cerebral (disbiosis,
SIBO)

— Pélvico y sintomas vesicales de polaquiuria y urgencia
sugestivos de cistitis intersticial/sindrome vesical doloroso
(anteriormente sindrome uretral femenino)

Biomedicines 2023, 11, 1701.



Diagnostico

Diferencial: multiples afecciones que pueden causar
dolor musculoesquelético y coexistir con la FM o imitarla

Trastornos reumatoldgicos inflamatorios o no (p. ej.,

artritis reumatoide [AR], lupus eritematoso sistémico,
espondiloartritis),

— Enfermedad tiroidea

Estudio estructurado

— Dismetria funcional, Timed Up and Go Test, Sit-To-Stand
Test

Calidad vida y fatiga

No hay pruebas laboratorio, exclusion



Flujo inverso desde paciente

"Hay que creer al paciente y lo que espera":

Sistema no satisface sus necesidades y minimiza

Cuestiona sintomas (50-66%), complejidad psicosocial

Paradigma biomédico trata insuficientemente dolor, y le sustrae el significado
personal, o sea, la experiencia

Ayuda percibida esfuerzos individuales

30% modificaciones trabajo, 23% compensacion invalidez y >50% perdido
capacidad hacer deberes cotidianos

Importancia reconocer complejidades e impacto global enfermedad

Confianza en las relaciones médico-paciente
Multidisciplinariedad y educacidn aspectos psicosociales

Primary Health Care Research & Development 23(e44): 1-7.

CanJ Pain 2023, 7,(2), 2176745
J. Pain Res. 9, 457-467



REAC Neurobiological Modulation as a
Precision Medicine
Treatment for Fibromyalgia

Quality of life : Fibromyalgia Impact Questionnaire
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J. Pers. Med. 2023, 13, 902.
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