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INTRODUCCION - “” ‘ | OBJ,EﬂVOS MATERIALESYIVIETODOS

El dolor es el primer motivo de consulta médica en Espana atrlbuyendose mas s

del 50% de estas al dolor cronico. Se define como una experiencia sensorial y expres|on 0 func|on de Ios canales Na, y los TRP medlante una revision
emocional desagradable asociada a una lesion tisular real o potencial. |

Desde que se confirmd la existencia de canales ionicos, cada vez son mas las § de las canalopatias, detallados en la bibliografia.

patologias producidas por canalopatias. Los canales de sodio voltaje- o ‘-Pﬁ\ A
dependientes (Na,) Na,1.7, 1.8 y 1.9 y los de potencial de receptor transitorio § CONCLUSI@‘NES

(TRP) son los principales implicados en la percepcién del estimulo nociceptivo, su gl Dada la amplia presencia de canales ionicos en los tejidos y su implicacion en el

alteracion da lugar a una sensacion exagerada de dolor o, por el contrario, a la jg desarrollo de sus funciones basicas, los convierte en la diana farmacologica
ausencia completa del mismo. perfecta para dirigir un tratamiento individualizado focalizado vy eficaz.

N [ A7 | -' T AN
EL CANAL DE SODIO VOLTAJE-DEPENDIENTE < EL CANAL DE POTENCIAL DE RECEPTOR.TRANSITORIO

> sova pnata JEN-humanos, existen nueve subunidades a diferentes asociadas a | wew: U™ [ e e fo Homotetrameros.

D scnza yna12 ;UNE O dos subunidades B, que juegan un papel crucial en el reajuste | 6 segmentos transmembrana S1-S6
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N de las cinéticas y la expresion del canal en la membrana. , SN PD bucle S5-56

Ay« C-ter intracelular con actividad enzimatica
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SCNSA »Na,L5 -7 . Dominio de Repeticiones de Ankyrina (ARD) ligado a la

/ hTRPM3 . 0.0 . . .
D scnsa SCNgB | 11511 { 118401 tetramerizacion del canal e interacciones con ligandos
Ay 4 / v . s} |
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) schon Sub:amiliq TRPV (van?lloide) = Subfamilig 'TF?PA (ar.1kyrina)
—— . resencia: GRD, nervios del trigémino, * Presencia: células pilosas, GRD, neuronas
terminales médula espinal, nervio del trigémino, fibroblastos
periférico, cerebro, piel, pancreas, vejiga 1 miembro: TRPA1
Estructura pseudotetramérica con 4 dominios homdlogos (DI-DIV) y 6 segmentos #8 * © miembros: TRPVI-V6 | Activadores quimicos: isotiocianatos,
e e L o (TR A TRPV1-4 sensibles al calor, no selectivos a cinnamaldehido, alicina, dialil sulfida,

e , . , L™ : cationes, sensores quimicos acroleina, A9-tetrahidrocannabinol
 Dominio Sensible a Voltaje (VSD): Puerta de inactivacion: bucle intracelular * TRPV1 — calor nocivo > 432C, pH<5.9 Mecanorreceptor

segmentos S1-S4 — apertura del canal. DIIIS6-DIVS1 « TRPV2 — calor nocivo > 532C
Residuos de Arg y Lys cargados + encada ¢ Puerta de activacion: ultimo residuo * TRPV3-4 — calentamiento moderado
3er residuo de cada 54 hidrofébico de cada S6 * TRPV5-6 selectivos Ca**, poco sensibles a
Dominio del Poro (PD) formado por los 4 temperatura
VSD
Region P (pore-loop): unidon entre S5y S6,
flltro de selectividad del canal
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Desorden autosomico dominante en brazo |arg0 (CI) del cromosoma 25 Thia Conginel Symptome o Enifiromelaidia 4 N EU RALGI DEL TRIGE,M I NO e N EU RALGIA POSTH ERPETICA

region 2gq24.2-2924.3, conteniendo los genes SCN1A (Na,1.1), SCN2A A" "L Incidencia: 4-5/100.000 habi Sint d t do a GRD
NG 1.2), SCN3A (N.1.3), SCN7A (Na.2.1.2.2) y SCNSA (Nt 1.7). S XN ncidencia: 4-5/100. abitantes iIntomas en dermatoma asociado a

. >, . : _— : f Erthema —._ N Sensibilizacion TRPV1 en trigémino Hiperestimulacion TRPV1
Ganancia de funcidn traducida en hiperexcitabilidad nociceptiva y  _— Xy \ , , 5 ) P
disminucién de los umbrales de disparo por: T e % Puede ser primaria o secundaria a otras * Aguda

s, Sy . : - Ve LN atologias. Manifestaciones: e Cronica: dolor persistente >1 mes
e Desviacion hacia valores de hiperpolarizacion en la activacion del canal P ) & _ y jolor B \.

N PN Tics faciales Reactivacion Necrosis
* Inactivacién mas lenta ey ! o virus hemorragica

: . : : ' olor fulgurante y paroxistico . e 2

 Aumento progresivo en la corriente en respuesta a rampas despolarizantes progresivas & y P Varicela- Infiltracion
CITEOI 2l Generalmente unilateral 74ster en linfocitaria Dolor

. : isi i GRD o
* Dolor quemante intermitente Crisis de segundos de duracion _ Pérdida neuronal

N /
* Enrojecimiento en las extremidades SDRC MIEMBRO FANTASMA

| Desencadenante: estimulos térmicos de calor o ejercicio Traumatismo en

. ¥, . . : . N Sindrome Doloroso Regional Complejo TICTTRNR.
Cierto alivio en inmersiones en agua helada, causando lesiones dérmicas y complicaciones “ i * Sensibilizacion central el nervio
| médula espinal seccionado
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e S e Trauma/inmovilizacién e Lesi6n nervios * PActividad NMDA Brote de
DOLOR EXTREMO PAROXISTIC@» - ’ miembro e MSensibilidad 4 : 4

P = P-loops

Neuritis

, M Activacion neuronal
Sin lesidn nerviosa catecolaminas

Dolor severo e |Inflamacion

por SP, taquicinina y M Expresion Na,

« Regiones IFM (lle, Phe, Met) entre los Dominios Il y IV N neurogénica por neurocininas Nervios
* Region adyacente al motivo IFM huesos y pelo activacién de * MExpresion receptores hiperexcitables

* Regién de unidn de los segmentos S4-S5 de los DIIl y DIV \\Dolor : M Sensibilidad al tacto mediadores (SP, J Dianas de fibras Descargas

Desorden hereditario autosomico dominante. Mutaciones del gen SCN9A (Na, 1.7)

Alteraciones histamina)

Generacion paroxistico . vasomotoras

Rubor y dolor agudo con repetitiva de

cualidad quemante en Corriente  potenciales de TRATAMIENTO

., ersistente e . .
P Region anorectal : Pz FARMACOLOGICO NO FARMACOLGGICO

o * Alrededor de los ojos JInactivacion | Via oral Via topica | Fitoterapia, TENS, PENS,

. P& : rapida | s !
Region submandibular P | Antidepresivos: Antiepilépticos: Opioides: Capsaicina [ @cupuntura,

M y 7 8 | ATC (amitriptilina), | Carbamacepina Tramadol Lidocaina MG s, técnicas
utacion region ' ISRS, ISRN Gabapentina Morfina psicolégicas cognitivo-

IFM o adyacente { | (duloxetina) Pregabalina Oxicodona conductuales

inhibitorias descendentes e JeiEREENC(E

IFM crucial para inactivacién rapida del Na,
* Reorganizacién cortical EAS
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F’@EOR ESPISODICO FAMILIAR = N5 W INSENSIBILIDAD CONGEN~ITA"AL DOLOR~_

| Mutacion puntual del gen TRPA1, zona de unidn segmentos S4-S5  Mutaciones del gen SCN9A que producen pérdida
parcial o completa de funcion de los canales Na 1.7
Respuestas motoras, autondmicas y capacidad de
detectar estimulos sensoriales intactos

Sensibilizacion
Sistema Nociceptivo Dolor severo en §.. Anosmia
tras aplicacion de regién superior Se producen lesiones permanentes durante la nifez por
aceite de mostaza del cuerpo la incapacidad de sentir dolor y aprender actos para
(agonista TRPA1) \ eludirlo

. Interés de bloqueantes de los canales Na, 1.7 como

nuevos y seguros analgesicos




