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INTRODUCCION. 

La taurina (ácido 2- amino etano sulf6nico) es un aminoácido a-

zufrado que,a pesar de que no forma parte de las proteínas,parece 

ser un componente universal de los tejidos animales.Fué descrito 

por primera vez en la bilis de toro(1) y ha sido identificado en 

toda la escala filogenética desde invertebrados hasta vertebrados, 

llegando a establecerse su amplia distribución en el reino animal 

(2). 

Se ha descrito la presencia de taurina en protozoarios y en los 

grupos de metazoaríos más elementales tales como poríferos,bra- 

quibpodos y sipuncúlidos.EL grupo de los moluscos presenta los ni 

veles más elevados de taurina.También se encuentra presente en di 

versos tejidos de urocordados y en el grupo de los cordados, las 

concentraciones más elevadas en estos animales se encuentran en 

el hígado, riñón, bazo, músculo y tejido nervioso(2). 

Aún no se conocen totalmente los mecanismos de la síntesis de la 

taurina a pesar de su amplia dístribuci6n en los tejidos animales. 

Algunas especies tales como el hombre y el gato, son incapaces de 

sintetizar la taurina y obtienen sus requerimientos por la dieta, 

en tanto que otras especies presentan varias vías metabólicas pa-

ra su formación. 

A través de varías vías metabólicas diferentes, la taurina se 

forma a partir de la cisteína , que es su precursor.La vía prefe-

rente parece ser aquella que involucra la oxidación de cisteína a 

ácido cisteín sulfínico, el cual, a través de una descarboxilaci6n, 

l_ 



da lugar a la formación de hipotauri.na,que a su vez se convierte - 

en taurina previa oxidaci6n(3,4,5). 

Las enzimas correspondientes y los intermediarios de esta vía han 

sido encontrados en la mayor parte de los tejidos animales, inclu-

yendo el tejido nervioso(6). 

La degradación metabólica de la taurina es sumamente lenta en los 

tejidos animales.Solamente se ha descrito su conversión a ácido ise 

ti6nico, transformación que probablemente se debe a una transamina- 

ci6n(7•,8).Sin embargo,esto no debe considerarse como indicio de una 

lenta utilización de la taurina por los tejidos; el recambio de tau 

rina es muy rápido en tejidos como el riñón, el hígado, el páncreas 

y las glándulas suprarrenales; es lento en músculo, corazón y cere-

bro; finalmente es intermedio en bazo, pulmón, intestino y gónadas 

(9). 

Todavía no se ha determinado la £unei6n de la taurina, a pesar de 

su distribución en los tejidos ariimales.Sin embargo,el hecho de que 

esté presente desde los grupos más elementales en la escala zool6g 

ca, indica que participa en una o varias funciones características 

de múltiples sistemas. 

En los tejidos animales, las concentraciones más elevadas de tau-

rina se encuentran en tejidos excitables tales como el músculo, co- 

razón y sistema nervioso, en los que alcanza niveles de 10 a 40 mM. 

La participación de la taurina en estos tejidos aún se desconoce, 

a pesar de que se encuentra con notable constancia en los sistemas 

nervioso y muscular de todas las especies Basta ahora estudiadas. 

Iin el sistema nervioso se ha propuesto su posible acción como neuro 
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transmisor inhibidor, ya que la apl:i.caci6n iontoforética de tauri 

na produce efectos depresores en la mayoría (le las neuronas estu- 

diadas(10,11,12,13). El efecto inhibitorio de la taurina esta aso 

ciado a un incremento en la conductancia de la membrana, probable 

mente a cloruros, que da lugar a una hiperpolarizaci6n(11.).Sin cm 

bargo, la bicuculina y la estricnina, que son antagonistas de la 

acción inhibidora del GAHA(ácido gamma amino butírico) y la glici 

na respectivamente,también antagonizan el efecto híperpolarizante 

de la taurina:..(14).No ha sido posible encontrar un antagonista es 

pecífico de la acción de la taurina hasta la fecha.Por otra par-

te, su acción depresora es débil y muy generalizada, por lo que 

se ha planteado la hipótes i.s de su acción como neuromodulador en 

relación con el control de la excitabilidad neuronal.Esta acción 

generalizada sería igualmente responsable de los efectos farmaco- 

lógicos de la taurina, tanto un el sistema nervioso como en el te 

jido muscular.La taurina presenta un efecto inotr6pico positivo y 

es capaz de contrarrestar las arritmias cardíacas producidas por 

norepínefrina(15).En el sistema nervioso presenta un marcado efec 

to anticonvulsivante, tanto en modelos experimentales como en pa- 

trones convulsivos de origen genético(16,17,18,19).Asimismo, ha - 

mostrado ser un eficaz anti.epilépt:ico en humanos, a condición de 

que se asegure su llegada al cerebro(17,20,21).El mecanismo res- 

ponsable de estas acciones de la taurina se desconoce.Se ha pro- 

puesto que podría ser a través de su efecto como posible neuro-- 

transmisor inhibidor;sin embargo existe la observación de que el 

CABA y la glicina, que presentan una actividad depresora mucho - 
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más potente(10,22), y que tienen las mismas restricciones para atra 

vesar la barrera hematoencefólica,tienen una acción anticonvulsivan 

te mucho menos eficaz que la taurina(16,17).Otra posibilidad que se 

ha considerado es que este aminoácido podría actuar como un estabi-

lizador de membranas en general, reduciendo de esta manera la exci-

tabilidad neuronal,Se puede considerar a la taurina como estabiliza 

dor de membranas siempre y cuando contribuya al mantenimiento de - 

las funciones y la integridad estructural de las membranas(23). 

Se ha observado que en los tejidos excitables la taurina modifica 

el flujo de iones a través de membranas, particularmente el del cal 

cio y el del potasio, de alguna manera, aün no conocid.a(24,25,26). - 

El efecto de la taurina sobre la traslocaci6n de cationes en una - 

amplia gama de sistemas estudiados es compatible con una acción di-

recta sobre la permeabilidad cíe la•membrana,sugiriéndose así su fun 

ci6n como estabilizador(23).Esta acción podría explicar sus múlti- 

pies efectos sobre la excitabilidad nerviosa(22), al igual que sus 

efectos sobre tejidos contráctiles en estados no funcionales(28,29). 

'LA TAURINA EN LA RETINA.- 

La concentración de taurina es mayor en la retina que en cualquier 

otra parte del sistema nervioso central(30), siendo el aminoácido 

libre más abundante en la retina de todas las especies estudiadas 

hasta ahor.a(31,32,33,34,35); su concentración está comprendida en 

el rango de 10-40 mMolas/Kg, constituyendo del 40% al 50% del to-

tal de la poza de aminoácidos libres en este tejido(32,34), 

Los estudios realizados han revelado que la región de los foto- 
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niveles de aminoácidos libres en el plasma y en la retina, concomi-

tantemente a la degeneración específica de los fotorreceptores, --- 

mientras que los niveles de otros aminoácidos se mantienen dentro - 

de los limites normales.La disminución en el contenido de taurina - 

es un proceso progresivo y selectivo que precede a la muerte de las 

células fotorreceptoras. 

La adición de taurina a la dieta evita el proceso degenerativo, - 

.mientras que ningún otro aminoácido tiene este efecto protector. 

El mecanismo preciso a través del cual se producen las perturba--

ciones descritas en el gato aún se desconocen; el establecimiento - 

del proceso a través del cual se lleva a cabo este fenómeno sería - 

muy útil para determinar la función de la taurina no Solo en la re-

tina, sino además en otros tejidos excitables. 

Entre las dificultades que se han presentado para estudiar la ac- 

cibn de la taurina en las funciones biológicas, se tiene que es --

.muy difícil disminuir los niveles de taurina en los tejidos.Los dis 

tintos mecanismos de síntesis y los procesos de transporte tisular 

se combinan muy eficazmente, haciendo prácticamente imposible produ 

cir experimentalmente una redueción;en la concentración de taurina 

,en las células. 

Tomando como antecedente directo las observaciones efectuadas en 

loa gatos con deficiencia de taurina en l.a dieta, se realizó un es-

tudio en nuestro laboratorio (44) sobre el efecto protector de la 

taurina en segmentos externos de la retina expuestos a la luz,en 

un sistema sencillo in vitro.Para dicho trabajo, se utilizó la ob- 
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servaci6n de Schultze(45) , quien describió que los segmentos exter-

nos de los frtorreceptores aislados de la retina de rana sufren una 

desintegración al ser expuestos a la luz,símilar a lo que se obser-

va en el gato jo vivo.Los resultados del trabajo mencionado reprodu 

jeron las observaciones de Schultze, y además mostraron que se re--

quiere de la presencia de bicarbonato de sodio y de cloruro de so--

dio en el medio de incubación, para observar el efecto perturbador 

de la luz sobre la estructura de los SE.Cuando los SE se incubaron 

en un medio Krebs-bicarbonato conteniendo taurina en una concentra- 

ción de 25 mM, no se observó la desorganización membranal. típica --

producida por. la :i_lum.i.nación; por el contrarío, estos SE presenta--

ron una configuración similar a la observada en los SE mantenidos 

en la obscur:i.dad.La protección ejercida por la taurina contra la -- 

desorganización membraria1 de los SE tuvo un valor cuantitativo del 

80% al. 90%. 

No se conoce e1. mecanismo responsable del efecto protector de la 

taurina.Una posibilidad que podría ser considerada es que este aini 

noúcido ejerciera su acción protectora a través de un efecto sobre 

1 

	

	el transporte de calcio. El efecto de la presencia o ausencia de -- 

calcio sobre la acción de la luz en los SL no fu é explorado a fon-

do en el trabajo que sirvió de antecedente a este. 

Se ha propuesto que el calcio podría ser el mensajero del cambio 

experimentado por la rodopsina al ser excitada por la luz, y el ci 

erre del canal de sodio en la membrana plasmñtica, que da origen - 

a la hiperpolarizaci6n del fotorreceptor, y transmite la seial de 
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iluminación a las capas neuronales de la reti.na(46).Esta hip6tesis 

se basa en las observaciones de Hagins y Yoshikam:i(47), en el sen-

tido de que un aumento en_ los niveles de calcio citoplasrn tico, -- 

que normalmente son del orden de 10-8  M, inducen el cambio en per-- 

meabilidad al sodio en la membrana del fotorreceptor, simulando la 

acción de la luz.Evidencia indirecta en favor de esta hip6tesis re 

sulta de la observación de que en el interior de los discos, y pro 

bablemente en estrecha unión con las membranas de los mismos que 

alojan a la rodopsina, los iones calcio se encuentran en concentra 

ciones de 10- 3M(48).Recientemente se ha podido demostrar que la i- 

luminaciin del fotorreceptor desencadena la salida del calcio al - 

espacio extradiscal y aün fuera del segmento externo, proporcionan 

do así una prueba más directa (le que la hip6tesis del calcio como 

mensajero de la fotoexcitaci6n puede ser verdadera(49). 

La acumulación de calcio en el interior del, espacio extradiscal 

se ha considerado como un posible mecanismo para regular la concen 

tración de calcio citoplasmcitico.Una falla en este mecanismo seria 

semejante al estado de iluminación continua, y conduciría a la al-

teración estructural de los SE del fotorreceptor, similar a la que 

se observa en las retinas iluminadas en forma prolongada y sosteni 

da. 

Otra posibilidad que debe considerarse, es que la alta concentra 

ci6n de calcio intradiscal esté relacionada con un efecto estabili 

zador del calcio en la estructura membranal, similar al que se ha 

descrito en otros sistemas (50),En cualquiera de estas circunstan- 



-9_ 

cias, el efecto protector de la taurina podría relacionarse con --

sus acciones a nivel de transporte de calcio. 

Estudios en nuestro laboratorio han mostrado que en los SE de la 

rana aislados en un medio libre de calcio y en presencia de ECTA - 

(ácido etilen glicol.-bis-N,N'-tetraacético), existe una rápida acu 

m 	
45

ulacibn de 	Ca dependiente de ATP(51).Este proceso requiere de - 

magnesio, no se afecta por sodio externo y se suprime en la presen 

cia de los ionóforos del calcio A23187 y X537A.Por otro lacio se ha 

visto que la presencia de taurina estimula la captación de calcio 

por sinaptosomas aislados de cerebro de rata a través de un meca-- 

nismo dependiente de ATP similar al, observado en los SE(52).Si la 

taurina ejerciera un efecto similar en los segmentos externos de 

los fotorreceptores, podría contribuir, a través de esta acci6n,-

a mantener el calcio secuestrado en el espacio intradiscal y par-

ticipar en los mecanismos de regulación del calcio citoplasmático, 

y de esta forma mantener estable la estructura de los discos. 

En el presente trabajo se utilizó el mismo sistema experimental 

descrito por Ademe(44), poniendo énfasis en el papel del calcio 

como elemento necesario para mantener la organización membranal - 

en el segmento externo,Con base en los antecedentes mencionados, 

se plantea la hipótesis de que la retenci6n del calcio en los dis 

cos, podría ser un factor necesario para el mantenimiento de la 

integridad estructural del segmento externo, y que la taurina po-

dría proteger esta estructura mediante sus efectos sobre el trans 

porte de calcio. 



Específicamente, se llevaron a cabo los estudios que a continua-- 

cibn se mencionan: 

1.-Efecto de medios de incubación sin calcio sobre la organiza---

ci6n estructural del SE, en condiciones de luz y obscuridad y en -- 

presencia de taurina. 

2.-Efecto de ion6foros del calcio, los cuales van a permitir la - 

salida del in desde el interior de los discos, sobre la estructura 

del SE en la obscuridad, 

3.-Efecto de la taurina sobre la acumulación de calcio por los SE 

de los fotorreceptores. 

Con el objeto de explorar otros posibles mecanismos protectores - 

de la taurina, se examinó su acción sobre la perturbación membranal 

producida por medios hipotónicos, así como por agentes que se sabe 

que desestabilizan a las membranas, tales como la clorpromazína y - 

los anestésicos dibucafna y lidocaína. 

Por útlimo, considerando la posibilidad de que el mecanismo que - 

mantiene la estructura del fotorreceptor fuera debido a la acción - 

de una ATPasa de Na*/K
+  que se encuentra en el segmento interno,tain 

bién se llevaron a cabo algunos experimentos iluminando la retina - 

completa antes de aislar los SE.En este mismo sentido, se observó - 

el efecto de la ouabaina, que es un inhibidor de la ATPasa, sobre - 

la estructura de los SE en las retinas completas. 
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Figura 1.-Concentraciones de taurina en la retina de pollo(36). 

FOTORRECEPTORES 

CELULAS HORIZONT 

CELULAS BIPOLARE 
CELULAS INTERPLE 

CELULAS AMACRINP 

CELULAS GANGLION 

NERVIO- OPTICO 

Re.giÚn pMolasígr. 

SE del fotorreceptor 8.0 

SI del fotorreceptor 24.5 

Capa Nuclear Externo 29.2 

Células Horizontales 20.0 

Células Bipolares 14.5 

Células Amñcrinas 5.0 

Células Ganglionares 4.8 



MATERIALES Y METODO.- 

En este trabajo se utilizaron segmentos externos de los fotorre-

ceptores de ranas adultas (Rana berlandieri trilobata). 

Se adaptaron a la obscuridad durante un intervalo de 1 a 2 horas. 

Las retinas se extrajeron bajo luz roja tenue en 10 ml. de medio - 

isot6nico Krebs-bicarbonato que contenía las siguientes concentra- 

ciones(mM): NaC1,118;KC1, 4.7;CaC12, 2.5;MgSO4, l.17;K112P01 , 1.2; 

NaHCO3, 25;glucosa, 5.6, con un p}í final de 7.4; para desprender - 

los segmentos externos de los fotorreceptores, las retinas se agi-

taron durante un minuto a velocidad media en el v6rtex(fig.2 y 3). 

Los segmentos externos se colectaron mediante centrifugaci6n a 

baja velocidad (900xg) , durante 10 minutos a 4°C; y luego se re--

suspendieron en el medio isot6nico Krebs-bi carbona to. 

Una parte de la fracción de SE se expuso a 100W de luz blanca a 

una distancia de 15 cm., durante dos horas, y otra parte se mantu 

vo en la obscuridad como control. 

En algunos experimentos las retinas completas se iluminaron an-

tes de aislar los SE. 

Los SE se sometieron al efecto de diversas sustancias y de dife 

rentes medios de incubación como se indica más adelante. 

Los detalles experimentales se mencionarán en cada uno de los 

casos correspondientes. 

Los SE se cuantificaron utilizando microscopía óptica para con-

tar el número de SE que presentaban desorganización en las membr.a 

nao contra los que no la presentaban.Para tal efecto, se observa- 
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ron varios campos de la preparación hasta llegar a contar un total 

de 200 SE. 

La captaci6n de 45Ca se llev6 a cabo en un medio isot6nico Krehs 

bicarbonato sin CaC12, más 0.2juCi de 	CaCl2, y ATP lmM, para un 

volumen final de 1 ml.E1 medio de incubaci6n tambi6n contiene BGTA 

1 mM con el fin de controlar la concentraci6n total de calcio li—

br'e.El p!{ del medio de incubaci6n se ajustó gaseando con una mez-- 

cia de CO25%/0295% 6 con.02100%.La reacción se echó a andar agro-- 

gando una suspensión de SE que contenía 50-70 ug de proteina.Des--" 

pues de 10 minutos de incubaci6n a 25°C,se detuvo la reacci6n me--

diante la centrifugaci6n por duplicado de alicuotas de 0.3 ml.de - 

la mezcla de incubaci6n en una centrífuga Microfuga Beckman Modelo 

152 durante 30 seg.; las pastillas se lavaron superficialmente con 

agua destilada y se solubilizaron con 0.2 ml. de NCS(Tissue Solu- 

bilizer, Amersham),I.a radioactividad, acumulada en el tejido solubi 

lizado se midió después de la adici6n de 10 ml. de tritosol, prepa 

rado con PPO 3 gr.,trit6n X-100 27 ml,.,etilenglicol 37 ml.,etanol 

106 ml. y xilol 600 ml.,para un volumen final de 1 lt.,en un conta 

dar de centelleo Packard para muestras liquidas Modelo 2425. 

La determinaci6n.de proteínas se llevó a cabo por el método de - 

Lowry y colaboradores(53,), utilizando una curva patrón de albúmina 

desarrollada paralelamente a los datos experimentales. 
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Figura 2.-Preparación de segmentos externos de'.I.os fotorrecepto- 

res aislados de retina de rana después de dos horas de incubación 

en la obscuridad (Contraste de Fases 220X). 
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RESULTADOS.-• 

Efecto de la i.1.um.inación de  .l.a retina  completa  sobre  la estructu-

ra de los  SE. 

Los segmentos externos (le los fotorreceptores, aislados de la re-

tina de rana después de haber incubado la retina a 4°C en un medio 

Krebs-bicarbonato normal, bajo un estímulo luminoso durante dos ho-

ras, sufren una deoorgan.lzacidn en su estructura memhrana.l, la cual 

se distingue claramente al observarlos bajo microscopio óptico.Esta 

desorganización es muy semejante ta la observada en SE aislados de - 

la retina antes de incubar bajo las mismas condiciones(44).Los SE - 

afectados por la luz presentan una disposición conspicua de los dis 

cos y un desarreglo general de la estructura membranosa original. -- 

(fig.3).Esto no es aparente en los SE de aquellas retinas que se --

han mantenido en la obscuridad las mismas dos horas, ya que éstos - 

tienen un aspecto de "bastones", con la membrana externa bien defi-

nida y sin que se observen las membranas de .(.os dí.scos(fi.g,4), 

El efecto perturbador (le la luz fue' cualitativamente idéntico --- 

cuando se iluminaron las retinas completas y luego se procedió a la 

extracción de los SE, que cuando primero se aislaron éstos y se ilu 

minaron de esta forma.Cunntitativamente se observó una marcada dife 

rencia entre estos dos fen6menos,ya que en el primer caso, es decir, 

cuando se iluminaron las retinas completas, el porcentaje de Sr, con 

desorganización niembranal fui, del 41%(fig.5B), mientras que en los 

SE aislados previamente a la iluminación, este porcentaje aumentó - 

a 55%(fig.5A). 
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Para v:isual'i.zar más claramente el proceso de desorganización mem-

branal inducido por luz, se rn:i.d:i5 el ancho de los Si? iluminados y - 

los no iluminados en funci6n del tiempo, a lo largo de dos horas de 

incubación en frío en un medio Krehs-bicarbonato normal.E1 ancho de 

los SE mantenidos en la obscuridad aumentci de 13.2 a .19.8 u durante 

dos horas de incubación mientras que en los SE iluminados, este mis 

mo aumento fuá de .13.6 a 19.8 }r(fig.6). 

Para excluir la posibilidad de que este fenómeno de desorganiza-- 

ci6n membranal fuera debido a un efecto del pH, se tomó el pH antes, 

durante y después del experimento con papel tornasol.Se vi6 que el - 

pl1 se modifica en un rango de 0.5, unidades durante el transcurso del 

experimento de una manera semejante tanto en los SE incubados bajo - 

la luz, como en aquellos que se incubaron en la obscuridad. 

Efecto de la ouabafna sobre la estructura de los SE de retinas ex-

puestas a la luz. 

Considerando la posibilidad deque los mecanismos que mantienen 

la estructura del fotor.receptor,no-ae.encuentran en el segmento ex--

terno,se incubaron las retinas completas bajo la luz en presencia -- 

de ouabaina 2 mM, la cual inhibe la acción de la ATPasa de ha+/K+  --

que se encuentra en el segmento iciterno del fotorreceptor.Los resul-

tados indican que los SE de las retinas incubadas en presencia de --

ouabaina no muestran una mayor desorganización que los SE de aque--- 

lías retinas que se incubaron en medio normal(Tabla 3). 
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Figura 5.- 

A)Efecto de la taurina sobre la desorganización membranal de SE, 

incubados en un medio Krebs-bicarbonato después de dos horas de ex 

posición a 100W de luz.Los resultados son promedios + S.E.M. del - 

número de experimentos indicados en el paréntesis. 

B)Efecto de la taurina sobre la desorganizaci6n membranal de SE 

de retinas de rana expuestas a 100W de luz durante dos horas .Los 

resultados son promedios + S.E:.M. del número de experimentos irsdi 

cados en el paréntesis. 
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Figura 6.-Gráfica del ancho de los SE en función del tiempo de 

incubación en un medio Krebs-bicarbonato en la obscuridad(* —s) y 

en la luz(o-o). 
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Irreversibilidad del efecto de la luz sobre l.a estructura de los 

SE. 

Con el objeto de verificar si la desorganización membranal induci 

da por luz en los SE es reversible, se incubó una muestra de SE en 

condiciones normales bajo un estímulo luminoso durante 90 minutos;-

inmediatamente después se volvieron a incubar otros 90 minutos pero 

en la obscuridad.Los resultados muestran que el efecto de la luz no 

es reversible,va que aunque las muestras se coloquen en la obscuri-

dad después de haber sido iluminadas ,ya no recuperan su estructura 

original. 

Efecto de la taurina sobre la estructura de los SE expuestos a la 

luz. 

Al incubar las retinas dos horas bajo la luz en un medio Krebs-bi 

carhonato,que contenía taurina en una concentración de 25mM, no se 

observó la desorganización membranal típica en los SE, por el con-- 

trario, estos SE presentaron una configuración similar a la observa 

da en los SE mantenidos en la obscuridad(fig.5).El efecto protector 

de la taurina, a esta concentración, fuá prácticamente del 100%. 

Efecto del calcio sobre la estructura de los SE expuestos a la 

luz. 

Con el propósito de explorar la dependencia al calcio para la apa 

rici.ón de la desorganización membranal en los SE iluminados, éstos 

se incubaron en un medio libre de calcio,Los resultados encontrados 

muestran que la ausencia de este catión divalente en el medio de in 



-22-- 

75 E LUZ 

OBSCURIDAD 
z̀  Z (8 ) 

Q 
OC 

(5) 
W 	50 

z 
0 (6) 

cr 
	

25 

_ 
^>; 

O  (5) 

W 

Z 

u¡ll 
MEDIO NORMAL MEDIO SIN CALCIO 

CON EGTA 1 mM 

Figura 7.-Efecto de la iluminación sobre la desorganización mcm- 

branal de SE incubados en medio Krebs-bicarbonato libre de calcio 

(CaC12), y en presencia de ECTA lmM, después de dos horas de expo- 

sición a la luz.Los resultados son promedios + S.E.M. 	del número - 

de experimentos indicados en el paréntesis, 
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OBSCURIDAD 
O LUZ 

LUZ + TAURINA (25 mM) 
(8) 	Q LUZ + TAURINA + ATP 1 mM 

Figura 8.-Efecto de lataurina 25mN y del ATP lmN sobre la desor- 

ganización membranal de SE, incubados en medio Krebs-bicarbonato en 

ausencia de calcio y en presencia de EGTA lmN,después de dos horas 

de exposición a la luz.Los resultados son promedios + S.E.M. del --

numero de experimentos indicados en el paréntesis. 
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cubación no modifica sustancialmente el porcentaje de SE desorgani-

zados con respecto a aquellos SE que se incubaron en un medio nor--

mal con calcio(Tabla 3).Sin embargo, en los SE incubados en un me--

dio sin calcio y en presencia de EGTA 1 mM, se observó un aumento - 

en la desorganización del 15G y 40%, en la luz y la obscuridad res-

pectivamente, con respecto a aquellos SE que se incubaron en un me-

dio normal(fig.7).E1 EGTA, que es un quelante del calcio, evita que 

el calcio residual presente en el agua del medio de incubación, con 

tribuya a mantener la estructura membranal del fotorreceptor. 

Efecto de un ion6foro del calcio sobre la estructura de los  SE. 

Con el objeto de reforzar la idea de que el i6n calcio está invo-

lucrado en el mantenimiento de la estructura membranal del SE, as--

tos se incubaron en la obscuridad en presencia del ion6foro A23187 

(5 Ug/100 .P1).Este tipo de compuestos forman complejos liposolubles 

con cationes específicos, los cuales son llevados a través de la --

membrana plasmática.De esta manera, en presencia del ionóforo, el - 

calcio se desplaza en favor de su gradiente de concentración hasta 

alcanzar el equilibrio.La figura 9 muestra que a medida que transcu 

rre el tiempo de incubación,hay un mayor rompimiento (11%-25%) en - 

los SE que fueron incubados con el ion6foro, con respecto a aque--- 

líos SE que fueron incubados en un medio control(etanol). 

En estos experimentos,debe tenerse especial cuidado en controlar 

el efecto del etanol, que es el solvente del ion6foro, ya que aquél 

tiene un efecto per se sobre las membranas de los SE, con una desor 

ganizaci6n membranal del 40%-60%(fig.9). 
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Figura 9.-Efecto del ion6foro del calcio A23187(5 }ig/100 }»l)so- 

bre la desorganización membranal de SE mantenidos en la obscuri-- 

dad,Cadn punto de la gráfica es el promedio i• S.E.M, de 4 experi-

mentos. 
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Efecto protector de la taurina contra la desorganización membranal 

inducida por UTA y ausencia de calcio en el medio. 

La presencia de taurina 2SmM en el medio de incubaci6n sin calcio 

y con EGTA 1mM redujo la cantidad de SE desorganizados en un 100% en 

relación conaquellos SE cuyo medio de incubación no contenta taurina 

(fig.8).La presencia de ATP 1mM además de la taurina en el medio de 

incubaci6n, no modificú significativamente la protección ejercida --

por ésta. 

Efecto de la taurina sobre la captación de 45Ca por los SE. 

La adición de taurina 5-25mM al medio de incubaci6n, produjo un in 

cremento marcado en la acumulación de 45Ca (Tabla 1).La taurina 10 y 

25mM aumentó la captaci6n de 45Ca en un 71% y 110% respectivamente. 

Con el objeto de explorar la especificidad del efecto de la tauri-

na, se exploró la capacidad de otros aminoácidos para promover la a- 

cumulación de 45Ca .A una concentración de 10mM, la glicina, el GAGA, 

la histidina y la prolina no afectaron la acumulación de calcio; el 

análogo azufrado de la taurina, el guanidino etil sulfonato, no au-- 

mentó la captaci6n de 45Ca, mientras que la beta-alanina, el análogo 

carboxílico, produjo un aumento del 30% aproximadamente.Los aminoáci 

dos ácidos, como el ácido glutdmico y el ácido cisteín sulfínico, --

también tuvieron un efecto estimulador(Tahl.a 1). 

El efecto de la taurina sobre la captaci6n en SE: iluminados tam---

bián fu é estudiado. El efecto estimu dor de la taurina fui mayor en 

SE incubados en la obscuridad, ya que se dió un aumento del 130% en 
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Tabla 1.-Efecto de la taurina y otros aminoácidos sobre la capta- 

ción de 45Ca dependiente de ATP por los segmentos exter- 

nos de la retina. 

Aminoácidos Captación de 45Ca 

(nmolas/mg de proteína) 

Control 3,9 + 0,16 (19) 

Glicina 3,7 + 0,35 (4) 

Beta-alanina 4.8 + 0,67 (6) 

Histidina 3.6 + 0.41 (4) 

Prolina 3.8 + 0.42 (4) 

Acido Glutimi.co 6.3 4 	0,54 (4) 

Acido cistein sulf6nico 6.0 + 0.62 (4) 

Guanidino etil sulfonato 3.7 	•t- 0,29 (4) 

Taurina (25n1) 8.2 + 0.52 (4) 

(10mM) 6.7 + 0.66 (4) 

(5 	mr1) 5.7 + 0.54 (4) 

Los resultados son promedios + S.1 	M. del número de experimentos 

indicados en el paréntesis. 



Tabla 2.-Efecto de la iluminación sobre la captación de 45Ca de-- 

pendiente de ATP,por los segmentos externos de la retina de rana. 

Captación de 5  Ca 

(nmolas/mg de proteína) 

Control 	Taurina(25 mM) 

Obscuridad 	3.52 + 0.27 (6) 	7.61 + 0.41 (6) 

Luz 	1.55 + 0.12 (8) 	2.65 + 0.24 (8) 

Los resultados son promedios + S.E.M. del número de experimentos 

indicados en el paréntesis. 
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la captación de 45Ca, mientras que en los SE iluminados, la taurina 

produjo un aumento de menos del 90%(Tabla 2). 

Efecto de un medio hipotónico sobre la organización membranal de 

los SE. 

Con el objeto de explorar otros posibles mecanismos protectores 

de la taurina, se examinó su acci6n sobre la perturbación membranal 

inducida al incubar los SE en un medio sin NaCl en la obscuridad.Es 

te medio hipot6nico provoca una desorganización membranal típica, 

cualitativamente diferente a la deoorganizaci6n inducida por luz -- 

(fig.10).Bajo estas condiciones, los SE se hincharon y se enrosca- 

ron,adquiriendo una forma circular u ovoide. 

Los resultados obtenidos muestran que la taurina no protege sus-- 

tancialmente a los SE de la desorganización membranal inducida por 

un choque hipotónico(Tabla 3). 

Efecto de la clorpromazina, dibucaína y lidocafna sobre la estrue 

Cura membranal de los SE. 

En este trabajo también se probó el efecto de algunos agentes per 

turbadores de membranas sobre los SE, con el objeto de explorar o-- 

tros posibles mecanismos de acci6n de la taurina.Cuando agregamos - 

cada uno de estos tres compuestos al medio de incubación en una con 

centraci6n de 1 mrl,se observó un claro efecto sobre la organización 

de la estructura de las membranas del fotorreceptor.La desorganiza-

ci6n membranal inducida por estos agentes es cualitativamente dife-

rente a la• desorganización inducida por la luz o por un choque hipo 
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Tabla 3.-Efecto de diferentes medios de incubación sobre la desor 

ganizaci6n membranal de SE expuestos a la luz. 

Medio de Incubación 	SE con desorganización membranal (7). 

obscuridad 	luz 

Krebs-bicarbonato (Normal). 26.8 + 4.5 (8) 	52.8 + 4.4 (8) 

Krebs sin calcio (CaC12). 	39.0 + 5.5 (5) 	54.2 + 2.7 (6) 

Krebs con ouabaína 2mM.* 	56.0 + 8.3 (4) 

Krebs sin sodio (NaC1). 	 71.3 + 6.3 (4) 

Krebs sin sodio más taurina 25mM. 	72.3 + 8.6 (4) 

*Esta serie de experimentos se Uevar.on a cabo incubando la reti-

na completa en presencia de ouabaína antes de aislar los SE. 

Los resultados son promedios + S.E.M. del número de experimentos 

indicados en el paréntesis. 
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tónico,Estos tres compuestos modifican de tal manera la estructura 

de la membrana,que,vistos a.l, microscopio, los SE parecían estar va 

ciando su contenido celular a través de la membrana en forma de pe 

queños agregados,Este proceso se prolonga hasta que el fotorrecep-

tor queda completamente vacío. 

La presencia de taurina 25 mM no protegió contra la deorganiza-- 

cibn membranal en ninguno de los tres casos. 
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DISCUSION.- 

El efecto desestabilizador de la iluminaci.6n sobre las membranas 

del fotorrecept:or, es menos evidente cuando se ilumina la retina 

completa antes de aislar los SE.Este resultado puede significar --

que los SE en La retina son menos permeables a los iones que tal - 

vez favorezcan a la desintegración de la membrana, como son el so-

dio y el cloro.Otra posibilidad sería que los mecanismos que man-- 

tienen la estructura del fotorreceptor no se encuentran en el seg-

mento externo, sino en alguna otra regida del fotorreceptor.Este - 

mecanismo podría deberse a la actividad de una A'l'Pasa de Na 1K --

que se encuentra en el segmento interno del fotorreceptor.Sin em--

bargo, los resultados obtenidos muestran que, cuando se incuban --

las retinas en presencia de ouabaína, que es un inhibidor de la ac 

tividad de la ATPasa, no existe un mayor rompimiento de los SE, lo 

cual indica que no es la actividad de la ATI'asa la que mantiene la 

estructura del fotorreceptor. 

La desorganización de las membranas en el SE inducido por la luz 

no es reversible después de los 90 minutos de incubaci6n.Tal vez a 

menores tiempos de incubación pudiera observarse alguna reversión 

en el efecto, pero en este trabajo no se exploró esa posibilidad. 

En relación con los componentes i6nicos del medio que pudieran - 

influir sobre la organización de las membranas de los segmentos --

externos, los resultados muestran claramente que el calcio está in 

volucrado en el mantenimiento de la estructura membranal del foto-

rreceptor.Cuando únicamente se excluye el CaCl2  del medio de incu- 
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bación, las membranas del SE no muestran una desorganización apa-- 

rente.Este resultado puede deberse a que siempre existe un poco de 

calcio residual en el agua g1se se utiliza para preparar el medio - 

de incubación, y este catión también se encuentra unido en peque--

ñas cantidades al tejido de la preparación.Este calcio residual --

puede ser suficiente para mantener la estructura membranal del SE. 

Sin embargo, cuando eliminamos este calcio residual por medio de --

EGTA, que es un quelante del calcio, el calcio libre en el medio - 

de incubación es prícticamante nulo.De esta manera, se observa una 

mayor desorganizaci6n membranal en los fotorreceptores, muy seme-- 

jante a la desorganizaci6n inducida por la iluminación continua de 

estos receptores. 

También se observó el desarreglo característico de las membranas 

del receptor cuando se agregó un ion6foro del calcio al medio de - 

incubación.El problema en este caso, fu é que los solventes del io-

nóforo (etanol,dimetil sulfóxido) tienen efectosep r se sobre las 

membranas plasmñticas,Por esta razón, el efecto del ionóforo se ve 

amplificado en cierta medida.Sin embargo, una vez que se discrimi-

nan los efectos del solvente, el efe'ztó del ionóforo aún es signi-

ficativo. 

Con respecto al efecto de la taurina, se ve que protege a los SE 

contra la desorganizaci6n membranal inducida por ausencia de cal-

cio en el medio, en un 100%,11 mecanismo preciso a través del cual 

la taurina lleva a cabo esta protección aún se desconoce. 
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Los resultados de este trabajo muestran que la taurina estimula 

la captación de 45Ca por SE aislados de rana.La captación de 45Ca 

estimulada por la taurina se vi ó aumentada en aquellos segmentos 

externos que se mantuvieron en la obscuridad, en relación con --

los SE que se iluminaron.Este último dato nos sugiere que efecti-

vamente la taurina podría contribuir a mantener secuestrado al --

calcio dentro de los discos de los SE y esta acción a su vez pro-

teger£a la-estructura en el sistema in vitro. 

In vivo, como ya se mencionó, un incremento en los niveles de - 

calcio citoplasmático (extradiscal), tendría como resultado la mo 

dificación de la conductancia al sodio en la membrana externa del 

fotorreceptor y su consiguiente hiperpolarización.Un estado conti 

nuo de hiperpolarizaci6n seria equivalente a la iluminación perma 

nente y podría conducir a la alteración de la estructura del SE. 

De esta manera, a través de sus efectos sobre un sistema activo - 

de captación de calcio, la taurina podría contribuir a mantener - 

el estado de reposo del fotorreceptor e indirectamente a preser--

var su estructura. 

Otro mecanismo mediado a través del calcio por medio del cual - 

la taurina podría contribuir a mantener la estructura del fotorre 

ceptor, es actuando directamente como un estabilizador de membra-

nas . Esta hipótesis ya se }1a mencionado en relación con los efes--- 

tos anticonvul.;.ivantes de Ja tnúrina, los cuales podrían explicar 

se a través de un incremento en el umbral de la excitabilidad de 

la membrana, >~a1 vu7, mediado por una interacción de la taurina--- 
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con el calcio y los grupos polares de la membrana, 

En el músculo se han descrito igualmente efectos farmacológicos 

de la taurina, relacionados con acciones a través de las corrien-

tes de calcio.En el coraz6n de cobayo perfundido con un medio sin 

calcio, se observa la aparición de un efecto inotrópico negativo.-

Cuando en esta preparaci6n se lleva a cabo una perfusi6n con tauri 

na, previamente a aquella con un medio sin calcio, se observa que 

el efecto ínotrópico negativo desaparece.A1 mismo tiempo, en la --

preparaci6n perfundida con taurina, se aprecia un incremento en el 

contenido de calcio total., así como un cambio en la cinética de --

las pozas de calcio del tejido(54).Estas observaciones sugieren --

que el tratamiento con taurina aumentaría las concentraciones de - 

calcio disponibles para la contracción, y en esta forma podría con 

trarrestarse el efecto adverso de la perfusi6n con los medios sin 

calcio.La taurina en el coraz6n también tiene un efecto protector 

de la arritmia inducida por noradrenalina, o alto potasio, en for-

ma similar al de las drogas digitálicas.Esta acción también podría 

explicarse a través de un incremento causado por la taurina,sobre 

la poza de calcio disponible para el acoplamiento excitación-con-- 

tr.acc.i6n en el. músculo(55) ,En el mismo sentido, se ha descrito que 

la taurina evita la pérdida de calcio durante el. proceso de aisla-

miento del retículo sarcopl.fisini.co , obteniéndose en estas condicio-

nes una preparar.i¿n mís estable tanto morfol.6gi.camente como fisio- 

l6g;i.c ment:e(`i6) 

Finalmente,¥n tejido muscular de invertebrados, se ha demostrado 

que los aminoiicidos, y en especial la taurina, juegan un papel -- 

L 



crítico en la regulación del volumen tisular, especialmente en a-

quellos organismos que son capaces de sobrevivir en medios en los 

cuales la concentración de sodio varía dentro de rangos muy am---

plios(57,58). Es posible que la taurina desempeñe un papel simi-- 

lar en el segmento externo, y particularmente en los discos del - 

segmento externo, en los cuales la relación superficie volumen es 

muy grande.Si se considera que la concentración de calcio es de 5 

mM en el espacio intradiscal, y que gran parte de esta concentra-

ción está asociada a los fosfolipi.dos de la membrana en la obscu-

ridad y que se libera durante la iluminación, es posible que en - 

un volumen tan pequeño como el de los discos, los cambios de hi-- 

dratación que sufre el i6n al pasar de la forma libre a asociada 

y viceversa, produzcan grandes modificaciones en el volumen, que 

deben ser reguladas.La taurina podría tener entonces, en estas es 

tructuras , la misma función que en los invertebrados, actuando - 

como un efector osm6tico.Estas distintas posibilidades pueden ser 

probadas en trabajos futuros. 
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