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INTl::;:ODUCCION 

La t.ai.H· ina es un arninoécido sulfonado <ácido 

sulfóni~o> qu~ se, encuentra arnp 1 i árnente di st.r ib(4 í •=k• · 
·~ -; _·,..o-"':-C '. . . • 

constituyente universal de los tejidos ani~~i~s. Se id'er;t.i ficó 

por primera vez en la bili$ de toro; en 1827, en los estudios de 

Tiedernann y Gmelin. Posteriormente se describió en la mayoría de 

l1:1s phyla anirnal: 

y 

estos ~ltirnos las concentraciones más 

y Srnith, En los cordados se ha localizado en 

urocordados y en diversos tejidos de vertebrados. pt· i ne i pa 1 ment•= 

tejido c•:•ntt·é·=ti 1, gla.ndulat· y en 

hígad•:•, bazo y ri~ón (Jacobsen y Srnith, a 1 •• 

1976; Crabc:d et <:<.l., 1'3'7'0I). 

A r-•esar de s• .. l amplia distribución y de 1 os. 

estudios realizados al respecto, todavía no se conoce cuél es el 

papel fisiológico de la taurina en el organismo. Se sabe que este 

forma p;:o.r·te de ni 

participa en el metabolismo general, excepto en la formación del 

ácido taurocólico. Esto ha llevado a pensar que dicho aminoácido 

debe cumplir con alguna función especifica en los tejidos 

se encuentra presente. 

En todas las especies animales estudiadas la taurina se 

i d 1;:,,nt i f i cad•:• sistema ':,e 

di s.tr i t:•• .. li da de manera heterogénea en las distintas regiones del 

rn i srn1:•. Las rnás elevadas se 

cuerpos geniculados later·ales, gl énd1..i la pineal, pi tui tc:1 r i E1, 
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cuerpo estriado, cerebelo y retina mientras que los niveles més 

bajos se encuentran en médula espinal <Mandel y Pasantes-Morales. 

1978). En estudios en la médula espinal y tálamo se ha visto que 

la taurina se distribuye homogéneamente en sus diferentes 

secciones. pero en cerebelo se concentra preferentemente en la 

capa molecular <McBride y Frederickson. 1978>. 

En estudios sobre la distribución subcelular de la taurina. 

se ha establecido que la mayor parte. cerca del 70%, se encuentra 

en forma soluble y que sólo una fracción peque~a está asociada a 

membranas !Agrawal et al., 1971>. En las vesiculas sinápticas es 

el aminoácido més abundante <De Belleroche y Brodford, 1973; 

Kontro et al. 1980). 

Los niveles de taurina en los tejidos son muy estables en 

condiciones fisiológicas así como en diversas condiciones 

experimentales tendientes precisamente a modificarlos en ambos 

sentidos, incluyendo una deficiencia severa de vitamina Be, que 

se sabe es indispensable para la sintesis de taurina. dietas 

deficientes en el aminoécido y con exceso del mismo. En la 

mayoria de los casos las concentraciones de taurina permanecen 

inalteradas <Hope. 1957>. observándose una respuesta 

compensatoria del organismo modificando las tasas de sintesis y 

excreción <Sturman, 1973). 

Se ha detectado que la concentración de taurina en las 

distintas regiones del sistema nervioso tiene relación con el 

grado de maduración del mismo y que. a medida que éste avanza. 

los niveles de taurina disminuyen. alcanzando valores més bajos 

cuando se ha completado dicho proceso, ya sea antes o después del 

nacimiento, la especie. En el tejido nervioso fetal la 
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de taurina es cuatro veces mayor que en el t.ej ido 

et. al. , b) y es t. a 

a todas las regiones. la proporción no es la 

misma <Cutter y Dudzinski, 1974). Se ha dicho q~e posiblemente la 

tatlr ina pudiera intervenir en la formación de lo~ rn i e r •:•túbu l o:•s, 

en el transporte axonal o más probablemente como un factor de 

crecimiento no especifico durante el desarrollo embrionario 

<Mar-t.in y F'at.rio::k, 1961>. 

SINTESIS Y DEGRADACION 

En ciertas especies, como el hombre y el gato. la taurina es 

un aminoácido esencial. ya que existe una capacidad muy limitada 

para su síntesis y tiene que obtenerse por medio de los alimentos 

de los que la taurina forme parte. En ot.r-as Ss~ han 

propuesto varias vías metabólicas para su síntesis a partir del 

aminoácido azufrado cist.eina. En el sistema nervioso predomina la 

vía se ini•::ia J. 21 1.<::<. 

de la para prodtlcir ácid•:• 

sul fínic•:•, el •::ua 1. por medio de la descarboxilasa 

S1A 1 f :Í. t""1 i •=1:1, ·fc•rma h i p•:•ta•_n- i na, la finalmente 

oxidada a taurina. Alternativamente, el ácido cisteín sulfínico 

puede a ácido cistéico por •-lna y 

descarboxilación 

<Chatagner y Bergeret, 1952). La descarboxilasa del ácido cistein 

sulfinico se ha identificado en hígado, ri~ón y cerebro de varias 

de V•!:!t-teb1·-ados, y en 

ri~ón y músculo de rata CCavallini et al., 1954; McBride 



y Frederickson, 1978>. 

En relación a la degradación metabólica de la taurina, se ha 

conversión a acido isetiónico, a 

se ha descartado como vía principal de lentitud, 

( Hu::·::t<:1b le, 1981). A pesar del desconocimiento de su degradación, 

se ha demostrado en la rata que la taurina muestra un 

rápido en higado, ri~ón y páncreas; P'-~ 1 món, 

i ntes.t i no y rné•:lt~ 1 a .::.sea; y lento en corazón, cerebro y m~sculo 

(Spaet~-, y Schneider, 1976). Este aminoácido al conjugarse 

biliares forma el ácido taurocólico en gran de 

vetebrados, reacción que es dependiente de los niveles de taurina 

sintetizados endógenamente o suministrados de manera e~jgena. 

CAPTACION Y LIBERACION 

En el tejido nervioso la acumulación de taurina presenta dos 

en diversas preparaciones, tales como rebanadas de 

tejido, neuronas y células gliales en cultivo Y sinaptosomas, uno 

de baja afinidad <KM de 0.1 a 10 mM> y otro de alta afinidad <KM 

'-*I) • El sis terna de alta afinidad es 

de sodio y sensible a temperatura <Hruska et al. , 

1978>, además de ser altamente especifico, por lo que en diversas 

preparaciones sólo puede ser bloqueado por análogos estructurales 

estrechamente relacionados, tales como la beta-alanina y el GiES 

1981)). La acumulación de 

el 13.mitada la bat·ret·a 

hematoencefálica. 

La liberación espontánea de taurina es. en general, inferior 
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la de Er1 

condiciones despolarizantes de cloruro de potasio, 

se ve incrementada, pero en forma mucho menor que la observada 

calcio extracelular y, por el contrario ésta se ve ~stimulad~ en 

1jel c2.tión <Sieghart y Heckl, 1976). En l~ retina. la 

ta1.n·in2. liberada en respuesta a una est. i mi..~ 1 ación 1 uro i nc•sa, 

sucede con otros aminoácidos neuroactivos como el BABA y la 

glicina <Pasantes-Morales et al., 1974; Sa11 ceda et a 1 •• 1977; 

1978; Pasantes-Morales et al .• 

l '3:::n) • Sin ernbat· ge•. e>=:ist.e evidencia. señala ·=iue •:licha 

liberación de la pi:1za de 

pt·obab 1 ernente del segmento externo. Esto aunado a una cinética 

diferente de la liberación de los 

< incluídos el GABA y la glicina en preparaciones similares> han 

ojichO:o po:odría 

fisiológicos diferentes de la transmisión sináptica. 

ACCIONES FISIOLOGICAS 

Se ha propuesto a la taurina corno un posible neurotransmisor 

inhibiojor, ya que al ser aplicada iontofórericamente a 

del sistema nervioso central, produce una depresión de la activi-

dad eléctrica neuronal, resultando en una hiperpolarización del 

potencial de membrana <Curtís y Tebécis, 1972; Pasantes-Morales 

et al., 1973; Curtís y Jc~nston, 1974) debido muy posiblemente a 

en la conductancia a los iones cloro y 
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<Gruener y Bryant. 1975) • 

En contraposición a estos argumentos para considerar a la 

taurina como neurotransmisor. se ha visto que la acción depresora 

del aminoécido en médula espinal <Curtis et al •• 1968) y en tallo 

cerebral <Haas y Hosli, 1973) es antagonizada por la estricnina. 

de receF1t.i:•t"es 

sinápticos de la glicina. Además, dicho efecto inhibidor de 

tálamo y corteza cerebral, es 

et al •• 1971) • 

efectos del ácido gamma-aminobutírico <GABA>. Esto ~-.a 11 evado 

la 

la 

a 

pensar que el efecto de la taurina es mediado por una interacción 

1 CtS. de 121 glicina y 1:.;ABA, 

neurotransmisores en el tejido nervioso. debido a la 

estructural que guarda con éstos. Si se considera además, que la 

búsqueda de un receptor y antagonistas específicos para la acción 

de la taurina ha resultado infructuosa en el sisterne<. 

l iberaci•:•n de 

l '~75) 

la 

y 

y Pasantes-Morales, 1980) • 

misma no es dependiente de calcio 

s•-~ abi_~ndanc i a en tejidos 

q1_.1e 

<CJ.arck 

la 

y 

ha 

sostener la idea de considerar a taurir1a 

neurotransmisor. por lo que la búsqueda de 

alternativas es en la actualidad objeto de intensa investigación. 

Unei. serie de datos experimentales indica que la taurina es 

para el mantenimiento de la integridad estructural de 

·f c1t.i:1t" t" e•::ept.i:ir-es. eliminar el aminoácido de la dieta de 

2tnimales incapaces de sintetizar taurina. SE: 

pc:1ralelamo:nt•= a disminución de los n:lvel•:E!S del 

aminoácido en plasma y retina, una degeneración progresiva de los 
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<Ha yes et. al •• 1975 b) • Este se 

solo a~adir taurina a la dieta. dentro de 

de tiempo, pero si el tratamiento de defici.encia 

tatlrina se •=c•ntin•~la rnás allá de un períc11:l•::i •=rít.ie:;;:,,. ra mLlerte 

celular se produce irremediablemente. 

En e:x:pet- imentos i r!_Y.i..t .. r •:•. • también se ha observado que la 

taurina protege a los fotorreceptores de los desarreglos rnernt•rB.-

t"'1ales por efecto de excesiva iluminación (Sctll tze. 

1866; 

este aminoácido podría estar actuando como un estat•i l i:zadi:•r 

de membt-ana. 

ACCIONES FARMACOLOGICAS 

Entt-e las farmacológicas de la ta•.lr ina se han 

efectos sobre diversos procesos biológicos. 

la regulación de la temperatura. la producción del dolor y el 

contt·ol del hambre y la sed <Sgaragli y Pavan. Lipteot"1 y 

Ticknet·, 197'°7) • Entre efectos el que ha sido objeto de 

mayor y estudio es el de su anticonculsionante 

Van 1::.teld•2t· et al •• ( 1972) • reportaron que la concentración de 

taurina era menor en focos epileptógenos de cerebro humano que en 

el tejido periférico. Post.et· i ormente se 

ant.iconvulsionante contra da~os producidos por cobalto en corteza 

cerebral de ratón <Van Gelder. 1972). 

El •:le 1 a ta• .. lt" i na se ha en 

diversos modelos experimentales de epilepsia corno las 

pentilenet.etrazol <I:zumi et al •• 1974). ouabaina <Izurni et 

7 



a 1. , 1973; Tsukada et al., 1974), cobalto <Craig y Ha r trnanr1, 

]. ·:17:3; IYl•Atan i et a 1 • , 1·-:i74) , estr icnir1a, y 4-

amin•:•p ir i dina. El esta accion de la taurina sea potente y 

en ratas <Donaldson et al., 

fuertemente que el GABA y la glicina, hipota1.wina y bet.a-alanina 

<Tsukada et al., 1974> en la supresión de las convulsiones. 

base en estos experimentos se investigó este efecto de 

la taurina en humanos, con objeto de una PC•Sible aplicación 

clínica. Bat-beau y fueror1 los en 

•:•btenet- t- es•-~ 1 tados positivos en epilépticos humanos, y se ha 

confirmado con los trabajos de varios investigadores como Striano 

et a 1. , 1974; Bergamini et al., 1974; Borronei et al., 1975, por 

rned:i.•:• de aplicación intravenosa de la taurina; y por Barbeau et 

a 1. , ( 1976). Takahashi y Nakene, por suministro oral. 

Desafortunadamente el efecto de la taurina está limitado en ·:ir an 

por la barrera hematoencef~lica, la cual en sujetos 

males limita grandemente la captación de taurina por el encéfalo. 

En animales, utilizando taurina radiactiva, se ha visto que menos 

del 1% de la cantidad suministrada atraviesa la barrera hematoen-

cefálica <Barbeau et al., 1976). 

No se conoce de qué manera la taurina produce 

anticonculsionante, pero debido a que ésta se observa en estados 

de muy diversa etiología, se ha pensado que pudiera 

est.at- actuando como un agente modulador de la 

membranas neuronales. 
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MECANISMOS DE ACUMULACION DE CALCIO 

La membrana celular tiene una permeabilidad redt!cida 

el calcio y otros cationes. Esto es muy claro c•.~ando se 

el gradiente intermembranal existente. 

reposo la concentración citosólica de calcio es del 

de 1 00 <Rink a 1 •• Bot· le, y la 

concentración extracelular de 2.5 mM. 

Debido al gran n~mero de procesos celulares en los 

intet·viene el •=a lcic1~ 

rne•=ar1 i-sroc1s fi si•:• ló9i ces precisos para moch.!lar· los de 

co~=entración del catión. dependiendo del tipo celular de gue se 

t.F"ate y de los procesos particulares a los que esté la 

célula en 1.m momento determinado. Dichos mecanismos se localizan 

tanto a nivel de la membrana plasmática como a nivel de organelos 

celulares, tales como la mitocondria y el reticulo endoplésmico. 

Los mecanismos principales a través de los cuales se regulan 

los flujos de calcio son: transporte activo. intercambio Ca++/Na+ 

ó Ca++/Ca++. canal especifico para calcio y difusión pasiva a 

1 través de la membrana <Holmes et al •• 1983). 

activo se ha identificado 

y membrana plasmática. Se 

tamt•ién la envo 1 t•.n· a nuclear y ves í •='A 121.s 

donde el calcio parece ser importante durante la 

o::H.visión rnitót.ica \Sil ver et al., l·,::::O). 

El Na+/Ca++ se ha detectado 

membrana plasmática de células excitables. no asi en células sin 

9 
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ambas 

< Ho 1 mes. et a l. • • 1 ·:1:::::3) • 

El canal específico para la entrada de calcio a la célula ha 

si de• más estudiado en membrena plasmática de células e>::c i tab 1 es 

<Borle, 1981), pero se piensa que está presente en gran ndmero de 

tipos celulares. En células excitables, este canal es sensible a 

vc:il taje y la captación de calcio se incrementa marcadc:c.mente 

despolarizantes. tales altas 

concentraciones de KCl en el medio de incubación. 

( Vat-ecka 

<Sandvio;1 

y Cat-afol l i. 

y Olsr1es. 1982). 

y en células de ri~~~ en 

se ha detectado un canal 

para calcio que es sensible a altas concentraciones de verapamil. 

tres procesos de acumulación de calcio descritos están 

la i ntet-venc i •:'.:•n d•=- 1 ípicf.:•S de 

membrana también son importantes por intervenir en la di ftisión 

pasivc:c. de Se el áciclc• 

incrementa notablemente la permeabilidad de liposomas al 

<Set-han et al., 19:?.l). 

Una altet-ación de los mecanismos de expulsión o 

a nivel de la membrana plasmática, y 

rebc:1sat- los sistemas de regulación interna y producir un 

de activación constante. Normalmente la concentración citosólica 

se eleva cuando la célula se activa en respuesta a alg~n estimulo 

t-ecib:ldo a nivel de membt-ana, yet. s·~a ést.e un 

neurotransmisor o un estimulo eléctrico; pero inmediatamente son 

las concentraciones del estado de reposo CHolmes et 

a 1 •• Si por alguna razón ésto no sucede, 
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y del y 

mi t.c•cc•ndt" ia, da~o a nivel de membrana debido a la liberación de 

·;:¡rasc•s, r=·•:•r 'fc•sfol ipasas act.ivadas el 

perturbación del metabolismo intracelular (Trump et al.~ 

finalmente puede llegar a producirse la muerte celular. 

TAURINA Y CALCIO 

La hipótesis de 

f i Si C•]. i'.~•9 i CC1S de la taurina en las distintas 

podrían explicar en un mecanismo de 

19i:H> y 

y 

se 

la alteración que produce el.aminoécido 

en la cinética de captura y liberación de calcio a través de las 

membranas biológicas. Es muy conocida la importancia que tiene la 

regulación eficaz de los niveles intracelulares de este catión en 

fenómenos como la liberación de neurotransmisores. la contracción 

muscular. en la regulación de la corriente oscura de sodio en los 

fotorreceptores. etc. 

En preparaciones de retina de pollo <Pasantes-Morales et 

al., 1979> se ha observado que la acumulación de calcio disminuye 

se a~ade taurina al medio de incubación. 

también en otras preparaciones de 

de rata <Pasantes-Morales y Gamboa, 

<Huxtable et al., 1979). Sin embargo es necesario mencionar que 

las características de la acumulación de calcio y los efectos que 

ejerce la taurina dependen de la concentración de dicho catión en 

el medio de incubación. 

Las características de captación de calcio por sinaptosomas 
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y segmentos externos de fotorreceptor~s en un medio Krebs normal 

<2.5 mM de Ca++ en el medio) se describen en las investigaciones 

de Pasantes-Morales y colaboradores <Pasantes-Morales et al •• 

La bajo est.as es 

independiente de ATP, se altera 

de l<Cl, tampoco es sensible 

metabólicos como oligomicina o dinitr-·:•fenol. 

el fosfato interviene de manera muy importante. ya q1_~e al 

eliminar- lo del medio la 

disminuye en un 60% y 50% en sinaptosomas y segmentos externos de 

r espect i v amerite <Pasantes-Morales, et. al •• 

En mitocondrías de ri~ón y corazón, el 

estim•.~la la actHOU 12'.C i o:'.:•n solamente 

rnayi:1t-es de 2.5 mM de calcio el de 

ni n·:n'.~n e·fect:.o 

menores <Brierley et al., 1964>. 

la cinética de captura d~ calcio es 

baje.s y fisiológicas de calcio en el rnedio de 

es sugerente que se trate de dos tipos de mecanismos 

difer-ent.es. En este sentido la taurina también muestra efectos 

diferenciales dependiendo de los procesos por los cuales se lleve 

a cabo la acumulación de calcio, pero ejerciendo un efecto sobre 

Así, en un medio de incubación con calcio 2.5 mM la taurina 

inhibe la captación de calcio de manera dependiente de la 1:fosis, 

cc•rnc• en 

12 
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fotorreceptores <Pasantes-Morales, et al., 1982>. Esta acción de 

la es principalmente la de 

de fosfato. ya que si éste es retirado del 

e·fe•=t·c' y ést.e se 
·~ ·.. '·. . .. ,. 

i nc1··ementa awnentar la ·=r::irr•=er;f.:.rsü:':i.¿.r;-i a~· :¡;;;.,5fa't1:1. en el medi •=• 

<Pasantes-Morales, et al., 1982). 

C•.~ando se de 

y un rned i •=• Krebs-bicarbonato bajas 

concentraciones de calcio (50 a 100 uM>. la acumulación de calcio 

se estimula en forma rnuy notoria con la adición de ATP al medio 

de i nct.~bac i ón. lo que indicaría la intervención de una ATPasa en 

este proceso (Rahaminmoff y Abramovitz. 1978) 

A de la acumulación de calcio en un rnedio con 

calcio 2.5 mM, el fosfato no interviene en la captación de calcio 

bajas concentraciones de este catión, ya que al eliminar· J. o 

del medio de incubación no se observa ninguna diferencia respecto 

al <Pasantes-Morales et 8.1 •• 1982). La C•l igr::•micina, 

inhibidor del canal de la ATPasa mitocondrial y el 

d ir¡j. trofenol tampo•=o al ter·an ést.a si es 

significativamente disminuida por el rojo de rutenio. 

A_bajas concentraciones de calcio se observa un efecto de la 

opuesto al que se ejerce en un medio con calcio 2.5 mM. 

Tanto en s.e·::imer1t-•:•s de 

se observa un incremento del 80% en la 

de calcio cuando se a~ade taurina <20 mM> al medio de incubación 

<Pasantes-Morales et al •• 1982). Este efecto es principalmente en 

la acumulación de calcio estimulada por ATP. 



un peque~o incremento en ausencia del mismo durante la 

incubación <Pasantes-Morales et al •• 1982). 

El agente amortiguador de pH utilizado es importante para que 

se manifieste el efecto de la taurina. Cori bicarbbnato. el efecto 

de la taurina que incrementa la acumulación de calcio se observa 

clat-amente; es t. e efecto es menor con TRIS. se 

ning~n efecto sobre la acumulación de calcio < F'Et.santes-

Morales et al .• 1982). 

La taurina también incrementa la unión de calcio en prepara-

de (Chovan et al .• 1':179> y la captación ele 

en de cerebro de rata <~<·-~riyama et al. 

l·:o::::>. 

TAURINA Y ZINC 

ha una asociación entre taurina y 

muestran que una deficiencia en zinc 

movilización y pérdida de taurina a través de sangre y orina CHsu 

1970) • De igual manera una deficiencia en 

pérdida de zinc de los tejidos oculares <Sturman et al .• 

1981). Ambos compuestos se encuentran en concentraciones elevadas 

principalmente en la capa de los 

(Ha lst•:;,d et al •• l ':174) • Una dieta deficiente en zinc ¡::.t· oo:l1_~ce 

en la y ele lc1S 

(Leure-Dupree y Bridges. 1982) similares a las 

observadas bajo una condición de deficiencia er1 t;:._1_~ r i na. o+..r.:1s 

efectos similares entre una dieta deficiente en zinc Y una di·=:te.~ 

def"iciente en taurina son el de una reducción en el tama~o 

1 14 



a 1 •• así •=orn•:• 

18. capa 

CSturman et al .• 1985) 

Se ha demostrado que el zinc~. 

de metaloenzimas en el metabolismo 

papel i mpi:·r· te.nte en el mantenimiento de la i nt.eg r i da•:I de las 

membranas biológicas <Bettger et al •• 1981). Animales privados de 

un des ar· r e-;:t l O:• ·::.:ier1e r c:1. l i zadi:• en St.fS rnemt·r· ana::::. 

cel•.ile;..t·es y el suministro exógeno de dicho catión incrementa la 

estabi l i•:lad rnembranal et al. , i·;:1::n >. Este 

estatoi l izado:w ha sido relacionado con la peroxidación de lipidos 

de membt·ana, ya la a1_-1ser1•= i a de Zit'"r•= incrementa la 

peroxidación lipídica en los tejidos de animales deficientes. Sin 

se pt·otege de 

rnemtw ana 1 es producidos por agentes que aumentan la 

de lipidos sin que esta protección sea 

en la peroxidación <Bettger et al •• 197::::; Pasant•=s-

IYk•t·ales y Cr1.iz, 1984). En una preparación de segmentos externos 

de el y la tai_n· ina 

simulténeamente, contra las alteraciones rnc•rf C• l •::::••:=ti •=as 

pOt" s•.ü fati:• ferroso sin que disminuya el gt·adc• de 

que se piensa que protegen en etapa 

¡::•i:•st.er ior a ést.a, posiblemente regulando la permeabilidad de la 

membrana. evitando la entrada excesiva de iones y agua <Pasantes-

IYlorales y Cr1.iz. En 

permeabilidad a los principales iones, 

tr·e.nsmemt•t·ana 1 

1.5 

el zinc 

la fuerza contréctil, 

la 

el 

<C:havapi 1. 



1973; Bettger y O'Dell, 1981). 

El también muestra una acción protectora 

'~ ·f '~·=t.c:is de los compuestos retinoides <retinol y écido ret~noico) 

la viabi. l ida1j y el de C:élülas 

linfoblastoides h•.~rnanas 

l ·3:34) • La protección por zinc es aditiva con la 

taurina y con la de la vitamina E, mostrando un efecto protector 

del 100% en presencia de los tres compuestos. El efecto del zinc 

ya que concentraciones altas de ca1cio, magnesio, 

manganeso o cobalto, no mostraron ninguna acción protectora. 

La de zinc durante el aislamiento de 

membranales pt·ornueve la cohesión y mantiene la actividad de 

de membrana CChvapil, 1 ·:0:3 > • También 

ele,lad<:ts de zinc protegen contra la fragilidad osmótica de 

lo mismo que contra la hemólisis inducida por varias 

toxinas <Bettger y O'Dell, 1 ·:i::n > • El suministt·o de zinc in vivo 

contra el efecto producido por toxinas bactet· ianas y 

tetracloruro de carbono, igual que del da~o testicular i ndtlC i d1:1 

por cadmio y de la necrosis cardiaca producida por isoproterenol 

CChavapil, 1973; Bettger y O'Dell, 1981>. 

Chvapil ha propuesto que el zinc interacciona a hivel de la 

membrana celular a tres niveles: l> con enzimas que controlan la 

membt· ana 1; 2> con componentes macromoleculares de la 

membt·ana, su conformación o la especificidad enzima-

sustt·ato; y :3) interenc1a con el proceso de 

lipidos de membrana. 
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OB.JETIVOS 

A pesar de que se ha demostrado de manera la 

1 a -1:.a•.~ r i na en 
. ·:><;~ 

el rnecani srno bási•=o::'.1 :F;~;~ .rne•~fÓ · 

del interviene en dichos procesos. Una de las hipótesis 

para explicar los efectos fisiológicos producidos por 

l&. taurina en tejidos excitables. el 

f•.inciona primariamente corno modulador de los flujos de calcio a 

través de las membranas biológicas. Las investigaciones llevadas 

a hasta la fecha Pat·a est.a h i F1 (~11:.es is 

los efectos de la taurina en los flujos de 

S(~1lC1 en condiciones basales y no se ha evaluado su efecto bajo 

de despolarización de la membrana celulat·, lo cuc;,l 

s;.imular íE< di::: manera apt·o::<imada estado de actividad 

En vista de ello, se decidió investigar en el presente 

tt-abajc• el posible efecto del arninoécido sobre la •=apt•.it·a de 

calc:io una concentración de 

cloruro de potasio (56 rnM>. en terminales nerviosas de cerebro de 

rata. 

Por otra parte se conoce que la acumulación de calcio en las 

terminales nerviosas requiere de la presencia de fosfato en un 

medio de incubación con calcio 2.5 mM. y que el efecto inhibidor 

,jel i i:~:in bajo estas 

se observa en un medio de 

<Pasantes-Morales et al .• En S•E:! 

investigó la importancia del fosfato en la acumulación de 
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t.erm i na 1 es en basales y baje• 

en un medio de incubación con bajo calcio (·-·= ..::,._1 

uM>. ademés de su relación con el posible efecto de la taurina en 

la •:le 

Se hc:1 reportadc• la de 

1_it i l izada interviene p•r s• con los mecanismos de acumulación de 

(Pasantes-Morales y López-Colomé, 1981) y que puede ser 

determinante en el efecto producido por la taurina en la 

de calcio en condiciones basales <Pasantes-Morales et al., 1982). 

de determinar la importancia del amortiguador en 

de calcio en condiciones de despolarización con ·= 1 ot-1.iro 

de potasio (56 mM>, se emplearon dos amortiguadores di fet-entes~ 

TRIS Y HEPES. 

F·1~1_iebas indirectas de que el zinc disminuye la 

pet-meabi l ida•::! de la membrana celular a los diversas 

e:>{pe t- i mental es integ1·· idad membrana! 

<Pasantes-Morales y Cruz, Pasantes-Morales et al., 19841. 

Considerando ésto y el hecho de que algunos de los efectos de la 

ta1_u- ina diversas e:=·=:pet- i menta 1 es se ven 

=-e de zinc 

<Pasantes-Morales y Cruz, 1984; Pasantes-Morales et al., 1984> se 

decidió evaluar su efecto en la captura de calcio, con el fin de 

cleterminar si pudieran 

través de la mediación del ión calcio. 

Con el fin de determinar posibles diferencias regionales en 

de de la •:le 

se del 

1 .::;. ·-· 



cerebelo y de la corteza cerebral de rata. 

METODOS 

Se Uti 1 izat"O::it"I albit·1aS Wi stat·. un de 

apr o::< i rnads•.mente J.20 ~-·--= 

rápidamente el cerebelo y la •=•::.rt.eza El 

tejido se homogeneizó en sacarosa 0.32 M CJ.0% peso/volumen) a 650 

rpm, en un homogeneizador Potter ElveJem de vidrio, con un pistón 

de teflón. Todo lo anterior se realizó en frío y se hizo lo rnés 

rápido posible para evitar al máximo la autólisis y el 

del t•::.]ido. El homogenado resultante se centrifugó a 1000 x 

durante 10 minutos; el sobrenadante se separó por decantación y 

el fot·roado, correspondiente a la fracción 

se resuspendió en la mitad del volumen inicial de sacarosa 

o. :32 M y Se mezclaron 

sobrenadantes y se centrifugó a 10 000 x g durante 20 minutos; el 

así obtenido corresponde a la si r1api:.•:•sc•r11a 1 

constituida principalmente por terminales sinépticas 

aisladas y mitocondrias. En la mayor parte de los experimentos se 

fracción dividida i ·:.:it~a J. es. para 

tratarlos con un medio con o sin fosfato de manera independiente. 

1 '3 



2. Cuantificación del transporte de Calcio. 

La fracción sinaptosomal cruda se resuspendió en 0.65 ml de 

Krebs-Hepes o Krebs-Tris. con una concentración baja de 

calc:i•:• (25 1AM). Cuando se despolarizó la preparación con KCl (56 

mM> se redujo la concentración de NaCl a 66.7 mM para mantener la 

del rnedio. La composición iónica comleta del medio 

utilizado fué (en mM>: NaCl, 11::::; KC:l, 4.7; M9SO..,., l.17r. f:::H::.F'O,,.., 

1 .-, . ..:.. (omitido en el medio sin fosfato); cae 1 :::-•• ~~5 t_.aM; 

TRIS C• HEF'ES, 25. Una vez resuspendido el tejido se separó 

O.l ml para determinar el contenido de proteína por el método de 

ce~ 25 mM de taurina. Ambos se incubaron a 37 grados centí9rados 

durante 20 minutos, con a9itación suave. 

La de calcio se inició a9re9ando 1 ü (1 ul 

tejido viales con 0.7 ml de 

(l. l uC i /m 1, final) en todos los ensayos; f:::c l ( 5E. mM, 

final> en todas las mediciones en condiciones de despolarización 

y tat~r ina < 25 mM, final > cuand•:• Se 30 

:37 grados centí9rados en un 

la reacción por dilución del medio 5 ml de 

medio frio con ma9nesio en una concentración diez veces mayor de 

la del rnedio normal, y 250 uM de CaCl,.,,. s .. ?. 

tomaron 2 alícuotas de 2.7 ml cada una y se filtraron en 

rnillipore de 0.65 urn de poro. Cada filtro se lavó con 2 ml del 

mismo:• medio con ma9nesio 11.7 mM y 250 uM de calcio. Fina 1 rnent•:!! 

la r·adi actividad de cada filtro se midió un contadot· de 
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.::.:ente 11 eo:•, 5 ml de tritosol <líquido de centelleo) en cada 

v:ial. 

RESULTADOS 

1. de Ca4 e en fracción C Pz > 

concentración despolarizante de KCl (56 mM) : 

Efecto del amortiguador de la solución fisiológica y 

entre las regiónes cerebrales utilizadas. 

La 1 y 2 muestran el incremento en la captura de 

la fracción P2 de las regiones cerebrales esti.~diadas. 

cerebelo y corteza cerebral. cuando se utilizan 

de f=::c1, en un medio Krebs-HEPES y en un medio 

Esta •~l 1 tima S(~) 1 C1 :=.e 1~::-::arn i r1i:~· en la 

preparación de cerebelo. 

se utilizó HEPES corno amortiguador, l.:.. de 

c:a ... •=- estimulada por concentraciones despolarizantes de potasio, 

P2 de cerebelo se incrementó 45%, pat-t.iendo de 

basal de 12.56 _+ 0.77 cpm/ug de proteina a 18.24 + 

cpm/ug de proteína, en presencia de potasio 56 mM <P<0.01). Bajo 

estas mismas condiciones, en fracción P2 de corteza cerebral, la 

captura de Ca4~ aumentó 102%, a partir de un valor basal de 6.68 

+ 0.097 cprn/ug prot. a 1:3.52 + 0.946 cpm/ug prot. en presencia 

de potasio 56 rnM <P<0.001). Puede observarse que la captura basal 

de Ca4~ en las dos fracciones fue sensiblemente dj.fet-ente, sin 

el obtenido •::o>::c l tis i vament•:= 

deF•end i ente de (valor obtenido restandc:• 
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FIGURA· 1. Acumulacion de Ca4~ por la fraccion 
sinaptosomal cruda (P~> de cerebelo y corteza cerebral de 
rata, en condiciones basales y baJo despolarizacion con 
KCl 56 mM. En esta condicion se disminuyo el NaCl en una 
concentracion equivalente al aumento de KCl para mantener 
constante la osmolaridad del medio. La concentracion de 
calcic· en el rn·"'·jJ.·=· i'·.rE:t·.-=-1-iepeE fue :::.:::. uM. Los Vólc•re:=
graficaacs correspon~en al valor promedio + error 
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acumulación basal de calcio de la acumulación. observada en 

presencia de KCl 56 mM> fracciones 

sinaptosomales <Fig. l>. 

Cuando se midió la de 

cerebelo y el amortiguador utilizado fue TRIS en lugar de HEPES. 

se observó un decremento tanto en los niveles de acumulación 

basal como en la estimulada. Bajo estas condiciones la captura 

basal de Ca•• se redujo de 12.56 + 0.77 cpm/ug prot. observada 

con HEPES a 6.70 + 0.66 cpm/ug prot. <P<O.OOli y la captura bajo 

despolarización se incrementó solamente 34% <P<0.001) sobre el 

valor basal. a diferencia del 45% observado ce~ HEPES CFig. 2). 

Efecto de la omisión del fosfato sobre la captura de ca•~ en 

condiciones basales y bajo despolarización con KCl 56 mM. 

El efecto de la omisión del fosfato en los procesos de 

acumulación de calcio en las preparaciones de cerebelo y 

corteza cerebral se muestra en las figuras 3, 4 y 5. 

En un medio completo <con fosfatos>. amortiguado con HEPES. 

el valor de acumulación de ca•B bajo condiciones basales en la 

fracción cerebelo fue de 12.56 + 0.77 cpm/ug prot .• 

incrementándose a 18.24 + 1.89 cpm/ug prot. en presencia de KCl 

56 mM. Cuando el fosfato fue omitido del medio de incubación, la 

captura basal se redujo a sólo 7.15 + 0.64 cpm/ug prot. 

CP<0.001) y bajo despolarización a 13.11 + l.~ cpm/ug prot. 

<P<0.001> Nótese que la disminución en la acumulación bajo 

condiciones de despolarización se debe 0nicamente a una reducción 

en la acumulación basal, ya que ésta en un medio sin fosfatos es 
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sólo del 57% del valor observado en un medio completo. En 

neta por despolarización no se ve 

a·fect.ada la omisión de fosfato, ya qa..~e es de 

prot. en un medio completo y de 5.96 cpm/ug prot. en un medio sin 

fosfato <Fig. 3). 

En la fi·;;ltira 4 se observa que la omisión del del 

medio, altera de manera similar la acumulación de calcio basal en 

la P~ de corteza cerebral. En LH"• completo la 

acumulación basal fue de 6.68 

en un medio sin fosfato esta acumulación se reduce a 3.83 

cpm/• .. ~g prot. <F·<0.001), correspondiendo a un d•:l 

control. Sin embargo, a diferencia de la fracción de cerebelo, el 

de de calcio exclusivamente ojepend i ente de 

despolarización también se redujo a un 51% del valor control, en 

un medio carente de fosfato. En el medio completo el valor basal 

_+ 0.097 cpm/ug prot. se incrementó a 13.52 + 0.946 

cpro/ug pt·ot.. en presencia de KCl 56 mM, dando un valor neto de 

despolarización de 6.84 cpm/ug prot. En cambio este valor es de 

sólo 3.48 cpm/ug prot. en un medio sin fosfato, 

+ 0.336 cpm/ug prot. se incrementó a sólo 7.31 + 

o. :35 <P<0.001, comparando la 

despolarización en un medio completo con la observada en un medio 

sü·1 ·fosfat.os). 

Cuando se utilizó TRIS como amortiguador <Fig. 5> se observó 

q1 ... 1e la captura basal de calcio en una fracción Pz de 

se t·ech ... 1j e• a un 52% cuando se suprime el fosfato del de 

1 incubación, q1..~e de 6. 70 + 0.66 cpm/ug prot. en el medio 
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FIGURA 3. Efe¿to de la omision de fosfato del medio de 
incubacion en la captura de Ca 4~ por la fracción 
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Krebs-Hepes con una concentracion de calcio de 25 uM. Los 
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estandar. Ei número de experimentos se indica entre 
paréntesis. 
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'58 r edt~ce a :3. 5 O + 0.30 cpm/ug prot. < P <O. ü O l ) en el 

medio sin fosfato. En cuanto a la respuesta por despolarización, 

el medio normal la acumulación se incrementó a 8.96 + 0.30 

cpm/ug mientras que en un medio carente de la 

permanece en un valor de 3.86 + 0.22 cpm/•-~g 

<F'<O. 001, la acumulación bajo despolarización en un 

medio completo con la observada en un medio carente de fosfatos). 

Efecto de la taurina sobre la captura de Ca 4 e en 

basales y bajo despolarización con KCl 56 mM. 

ausencia de fosfato. 

En la utilizando HEPES 

amortiguador del PH <Fig. 6), la taurina (25 mM> incrementó 13% 

(tau vs. P<0.05> la acumulación de calcio basal y 

(tau vs. control, P<0.05> la acumulación bajo despolarización con 

KCl a una concentración de 56 mM. Cuando se omitió el fosfato del 

medio, el aumento producido por la taurina sobre la captura basal 

se redujo a 9% (estadísticamente no significativo), 

la captura en presencia de concentraciones despolarizantes de KCl 

se inhibe 7% (estadísticamente no significativo>. 

estas mismas condiciones, fracción de 

7), la taurina (25 mM> i r1c r erner1t.a:~1 

<P<0.001) y 8% <estadísticamente no significativo> la acumulación 

de bajo despolarización, Al 

un medie sin fosfato, el incremento en la 

bas<::1l fue de 17% <estadísticamente no significativo> y 

<estadísticamente si9r1ific21tivo> la bajo 
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FIGURA 6. Efecto de la taurina {25 mM, concentración 
finalJ en la captur~de Ca4~ por la fracción sinaptosomal 
cruda de cerebelo de rata, en condiciones basales y bajo 
despolarización con KCl 56 rnM, en un medio K~ebs-Hepes _+ 
P04 con calcio 25 uM. Se consideró corno 1003 la 
acumulación de Ca4~ basal en un medio completo {con 
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en función de este valor. Las barras sombreadas 
corresponden a la captura de Ca4~ en presencia de 
y las barras vacias al control respectivo. Los 
graficados corresponden al valor promedio + 
estándar. El numero de experimentos se indica 
paréntesis. 
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C:•.lando se utilizó TRIS y no HEPES como amortiguador, en la 

fracción de cerebelo, la taurina (25 mM> produjo un incremento de 

19:1: <estad:Lsticaimente no sigr1i-fi•=ativo) en la ·acLimulación bsisal y 

de 15% <P<0.001> en la acumulación bajo despolarización. 

eliminó el fosfato del medio, la tatH" ina 

(estadísticamente significativo> y 7% <estadísticamente 

si gn i f i csti:. i ve•) la basal y baj•:• 

1··especti varnente. 

4. Efecto de zinc en la acumulación basal de Ca49 

La 9 muestra que la presencia de zinc 250 uM en 

medio Krebs-HEPES sin fosfato, inhibió la acumulación de Ca4~ en 

una fracción Pz de cerebelo aproximadamente 25% <P<0.001). Bajo 

estas mismas condiciones, pero en presencia de fosfato, el zinc 

la cantidad de radiactividad en los filtros de 

tant•:• en presencia corno en ausencia de tejido <no se muestra>, 

lo no fue posible evaluar su efecto en la capt•.lra de 

calcio por la fracción en presencia de fosfato. 
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DISCUSIOl\I 

Se conoce que los mecanismos involucrados en la 

de calcio en el sistema nervioso son distintos dependiendo de la 

concentr·ación del ión en el medio extracelular ( La:~•F·ez -C:c• l •:•rné y 

Pasantes-Morales. De acuerdo a ésto pueden distinguirse 

·=lar ament.•!2 dos tipos de mecanismos de transporte de calcio: 

los que se activan con una concentración elevada de 

la que normalmente se encuentra el 

<2. 5 mM), y 2) aquellos que intervienen bajas 

del i•:'.:or-1 (10 a 100 1.11'1). La acumulación de calcio 

es afectada por diferentes factores en función de los rne•=ar1 i srn1:1s 

implicados en el proceso de captura. En presencia de calcio 2.5 

mlvt. la ac•.unulc;..ción de las 

disminuye significativamente a 4 grad•:•S 

centígrados y por la omisión de fosfato en el medio. La reversión 

del gradiente de sodio aumenta dicha acumulación, indicand•:• 

participación del El ATP, 

el de rutenio y la oligomicina no alte1~an 

de calcio bajo estas <Pasantes-Morales 

Pasantes-Morales et C<. l .• 1982) • C1.1ando 

la 

la 

la 

y 

1 <:1 

concentración de calcio es de 100 uM o menor, la acumulación es 

f'ue 1~ temen te estirn1.1lada por la presencia de ATP, indicanck• 

particiPBción un21 ATF'aSB .• afectan 

función mitocondrial, como la oligomicina y el dinitrofenol, 

afectan la acumulación de calcio en estas condiciones, 

disminuye en presencia del rojo de rutenio. El fosfato 
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modifica la acumulacion de calcio bajo las condiciones de baja 

al., 

de 

est. i m1_.11 an 
. ' .· 

contienen tanto conce~tfaciones extracelulares altas como bajas 

<Nachshen y Blaustein, 197'5'; Carboni 1;:,t al., 1985) , er1 es t. e 

se eligió realizar la totalidad de los experimentos 

baja i r::::it"1 ( 2!:i en la 

debido a que los efectos de las 

altas de potasio son més evidentes en esta Así, 

resultados presentados en este trabajo se refieren únicamente a 

los efectos sobre acumulación de calcio que son evidentes cuando 

operan los mecanismos de acumulación a una baja concentración del 

cal •=ii:•. 

l. Diferencias entre la acumulación de calcio por las fracciones 

sinaptosomales del cerebelo y de la corteza cerebral. 

La acumulación basal de calcio en las terminales nerviosas 

de la corteza ce~ebral es claramente menor (aproximadamente 

la acumt,lación la 

cerebelo, en un medio Krebs-HEPES. Sin embargo la acumulación de 

calcic• dependiente exclusivamente de la despolarización fué muy 

en ambas fracciones. La medida de la entrada de 

bajo i:le despolarización se obtuvo s1_,st.r-ayend•:• la 

baS<=1l de la acumulación observada en 

concentraciones elevadas de potasio, debido a que en esta ~ltima 

27 



también estén activos los mecanismos que funcionan en 

condiciones basales. Estos resultados parecen indicar que en 

est.a\dC1 de la afinidad de las terminales nerviosas del 

cerebelo por el calcio, es mayor que la de las terminales de la 

i::::cirt.eza pero que probablemente en un estado ~ctivo, 

simulado por la despolarización, el incremento en la acumulación 

del i (~In es i •:iua 1 mente en las El 

mecanismo principal responsable de la acumulación de calcio bajo 

es el canal sensible a cambios de voltaje en la 

el ha sido bien caracterizado 

terminales nerviosas CNachshen y Blaustein, 1979; Carboni et al., 

l ';l*85) • Sin •::al•:: i •:• basa 1 también •.~n 

importante términos de una posible est.abi 1 izaci•:'.:•n de la 

memtir-ana por apantallamiento de cargas 

aumentando el umbral de excitabilidad <Frankenhaeuser.Y Hodgking, 

1957). 

1 
.-, 
..,;. . Influencia del am•:•rt i•:iuad•:•r de pH en l t:•S de 

acumulación de calcio. 

res•-~ 1 ta dos. obtenidos en este trabajo muestran el 

amortiguador utilizado tiene una clara influencia eh los procesos 

de c:i.c:umu l. ac i •:•n de En ele 

tanto los valores de é1c1 ... 1mu la•:: :l ón basa.l 

dependientes exclusivamente de la despolarización 

se reducen significativamente cuando se ut.i 1 iza 

TRIS en comparación con lo que se observa en presencia de HEPES. 



En el 1 i '-"·º de aorta y vena porta de la se 

descrito una acción inhibitoria del TRIS usado como 

tanto sobre la actividad mecánica espont.énea como en la inducida 

por adr·i~t.~fü:;.,~:." kA~,.3i,:d::érisiha y alt•::o P•:•t.asio:•. Se ha s•.~·::ieridb c¡•.H::: 
:~;. __ ;~:/;;:~~~~·::dt-?~,,~; ·-· -- ··,~- ;.'·" 

~?.sta c:lo::'f'i'.•=•h' del 1:F:IS ·se ejer•=e a tn:wés de una t·ed•.~·=•=ión en la 

calcio intracelular disponible para la 

muscular CPrasad et al., Esto muestra que el efecto del 

TRIS ( act i v j, dad 

espontánea) como en un estado activo. Los estudios encaminados a 

analizar directamente el efecto del TRIS sobre los 

en el m~sculo liso de aorta y vena porta, han rnc1st.ra1.:Jci 

efectivamente una reducción en la captura del ión CPrasad et al., 

l ·:n::::> • 

La amort.i9uador er1 

también ha una 

de segmentos externos del fotorreceptor de la rana 

CLópez-Colomé y Pasantes-Morales. 1981 ) " En esta preparación la 

St~st. i t.1_~,= i i:~tr-1 del bicarbonato por Imidazol, TRIS y HEPES, 

medio calcio 100 uM produce un incremento importante en la 

de calcio Cde aproximadamente 100%) por los se•;:rroent.r:•s 

Este a•.imento:o es menor en presencia de TRIS 

presencia de HEPES. Cuando la acumulación se mide en condiciones 

de calcio extracelular fisiológico (2.5 mM>. 

amortiguadores es el inverso, o:observándose una disminución en la 

cap~~ra de calcio. 

Se ha propuesto que el mecanismo por el cual el TRIS inhibe 

la de es mediante la unión los 

de 1 <=1 membrana celular a través de t. res 
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hidroxilo. 

positivas 

dejando así expuestas 

que repelerían a los 

un mayor n~mero de cargas 

iones de igual carga. 

dificultándose entonces el movimiento de cationes a través de la 

membrana celular CPrasad et al., 1979). Este mecanismo puede ser 

válido tanto para explicar el efecto del TRIS en la acumulación 

basal de calcio. como el ef8cto observado en este trabajo sobre 

la 

de 

acumulación dependiente exclusivamente de la despolarización 

la membrana sináptica. Es importante tener en cuenta estos 

efectos tanto en los estudios exclusivamente bioquímicos en los 

que se mide directamente el flujo de calcio. como en los trabajos 

en los que los efectos mediados por el calcio se observan 

secundariamente. 

3. Efecto de la omisión del fosfato. 

El fosfato parece participar.en forma muy importante en los 

mecanismos de acumulación de calcio. En un estudio llevado a cabo 

por Pasantes-Morales et al •• 11982) en segmentos externos de 

fotorreceptores y en terminales nerviosas de cerebro de rana en 

un medio con calcio 2.5 mM, se menciona que la captura del ión 

de disminuye en forma notable al omitir el fosfato del medio 

ir~ubación. En este mismo trabajo se demuestra que el fosfato no 

es relevante para los mecanismos involucrados en la captura del 

ión que operan a bajas concentraciones de calcio. Sin embargo 

Lombardini (1983) ha demostrado en membranas de la retina de 

rata, que el fosfato es igualmente importante en la acumulación 

de calcio cuando el proceso se mide concentraciones 

extracelulares bajas. En estas condiciones se caracterizaron dos 

30 

- 'j~' 



sistemas de acumulación de calcio, uno de baja y otro ,je alta 

La capacidad rná::.:: 3. rna1 <Vmáx.> del mecanismo 

afinidad fué el ~nico parámetro afectado en ausencia del fosf~fo. 

Las de dos sistemas y la Vméx. del sistema de alta 

a·finidad permanecieron inalterados en dicha condición. s•= 

el fosfato también es determinante en 

lc1S •=al•=i•:• las 

dE!l cerebro de la rata, a bajas 

Independientemente de la y del 

amortiguador utilizado, la acumulación basal de calcio se reduce 

en un 43% a un 48% cuando se elimina el fosfato, al 

valor obtenido en un medio completo (con fosfato>. Para e::-(pl icar· 

dependencia de fostato se ha planteado la existencia de un 

co-transporte calcio-fosfato. Esta hipótesis se sustenta por los 

m1..1est.ran que las condiciones disminuyen la 

captura de calcio tales como el rojo de rutenio, o l;;;i omisión de 

disminuyen también la radiactivo 

<Pasantes-Morales et al .• 1982). 

Se ha el tr· anspi:1t·te en las 

mitocondrias del cerebro es muy dependiente de fosfatos <Meela y 

que el requerimiento de e".5t.e 

se sit~a a nivel de los sitios de unión de calcio el 

de la mitocondria. encargados del desprendimiento del 

del transportador localizado en la membrana 

vez ·=11..1e el é<. l :i.ntet· ior de la 

r 
mitocondria. En presentados en este estudio, no 

puede descartarse la pc•sibi 1 idad de que la dependencia de fosfato 
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en la acumulación de calcio, se deba a un proceso de acumulación 

mitocondrial, ya que la fracción sinaptosomal cruda tiene, ademés 

tenoinales 

rn i tocondr- i as y vesículas de membranas gliales Esto 

et. a 1. , ( 1 ·:H::2) , quienes utilizaron una fracción 

purificada y no encontraron dependencia de ·fos·fato en 

de calcio con bajas concentraciones dei ión en J. E< 

solución fisiológica. 

4. Efecto de la taurina en la acumulación de calcio 

A F·esar de que se han caracterizado muchos de los 

y de diversas 

se ha logrado establecer el mecanismo por el 

se producen estos efectos. Una de las hipótesis propuestas 

considera que la taurina act~a primariamente como de 

los flujos de calcio y que esta acción unificaría los diferentes 

efectos del aminoácido observados en las distintas 

est.1_.idiacJas .. 

Efectivamente, gran n~mero de las acciones de la taurina en 

d·~ m~sculo y en preparaciones 

procesos que involucran al •=al e i .:•. En el 

la taurina tiene un efecto inotrópico positivo (aumento 

en la fuerza de contracción) con bajas concentraciones de 

y un inotrópico negativo 

calcio en el medio. adernás, 

la del ·=iue •=or1sist.e 1E1 

.. 
. ~~;~~~--': :; : 



aparición de un gran da~o celular producido por una sobrecarga de 

calcio. cuando se perfunde el corazón con una concentración 

fisiolióg1ca de calcio después de haber sido perfundido con un 

medio libre del catión. En el hamster cardiomiopético existe un 

desarreglo genético en el que los procesos que regulan la 

concentración intracelular de calcio en el corazón están da~ados. 

por lo que progresivamente el calcio interno va aumentando hasta 

producir da~o celular y necrosis; cuando a estos animales se les 

suministra taurina por vía oral, se retarda notablemente el 

tiempo de aparición de las lesiones. (Revisión de Huxtable y 

Sebring. 1983). El efecto de la taurina en los potenciales de 

acción de las fibras de Purkinje está asociado con un aumento en 

la concentración intracelular de calcio <Dolara et al •• 1973>. 

Igualmente en el sistema nervioso el calcio parece 

participar de una manera muy importante en las acciones 

producidas por la taurina. El efecto protector d8l aminoácido 

contra diversos agentes inductores de estados convulsivos parece 

estar mediado por los iones calcio <Barbeau et al •• 1976>. Izumi 

et al •• (1975) han mostrado que el efecto anticonvulsionante de 

la taurina contra metrazol requiere de la presencia de calcio. La 

taurina también protege de las convulsiones producidas por la 4-

aminopiridina. la que probablemente provoca el estado convulsivo 

por un aumento en la entrada de calcio en las terminales 

nerviosas y la subsecuente descarga masiva de neurotransmisores 

<Lameignan. 

estimulante 

1972). La taurina también antagoniza el efecto 

de la 4-aminopiridina en la contracción del íleo de 

cobayo CArzate et al .• 1984). 

Cuando se analiza directamente el efecto de la taurina sobre 
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la élC•.HOU 1 ac j. ón de •=alc1c• se ét. 

de < 2. 5 mM) 1 a tatH" i·na tiene 1 •• 1n 

y que a bajas concentraciones del ión (menores de 100 

'-~M) estirnula Este 

E!St i mu 1 ante se ejerce sobre la acumulación de calcio dependiente 

de ATP <Pasantes-Morales et al., 

POt" la 

el 

ta1.n·ina en la actHou 1 ac ion b21.sal de Cét.lcio 

en tr·abaji:. es significativo en 121. 

preparación de corteza cerebral y cerebelo ~nicamente cuando se 

1 •• 1ti 1 iza HEPES como amortiguador. Cuando se emplea TRIS en lugar 

de HEPE:3, la taurina no afecta significativamente la acumulación 

Cuando se utiliza bicarbonato como amot·t igi_~adot·, la 

ta1.n· ina tampoco afecta la acumulación basal de calcio <1<•.it·iyama 

et al., 1978; Pasantes-Morales y Ordó~ez, 1982). El incremento en 

1 ét. acurnt~ 1 ét.c i ón de calcio en presencia de taurina no se •=•t:•serva 

cuando se omite el fosfato, lo que indica que el aminoácido tiene 

una 1.in de de 

,jepend i eni:.e de Debido a que la taut· i na inhibe la 

acumulación de fosforo radiactivo, se ha propuesto que la taurina 

afecta primariamente la captura de fosfato y en forma 

la de debido a un si st.erna de 

fosfato-calcio <Pasantes-Morales et al., 1982>. Cuando se analiza 

el efecto de la taurina en la acumulación de calcio en 

de una concentración despolarizante de potasio, parece que existe 

un inct·ernento impo:•rtante. 

entt·ada calcio 

se 

Sin emb¡;.xgo, 

e:=<c 11.is i v amente de 

modifica 
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er1t.rada1 de calcio y que el efecto aparente se debe al incremento 

en la acumulación basal. En consecuencia puede concluirse que los 

de la taurina relacionados con el calcio en el si s. tema 

nervioso no son el resultado de una acción directa sobre el flujo 

de calcio que desencadena la liberación de neurotransmisores en 

el proceso de excitación-secreción. 

5. Efecto de Zinc en la acumulación de calcio. 

La en la capt.1_~1·-a d·:< la ·fracción 

sinaptosomal cruda de cerebelo en presencia de zinc y ausencia de 

indica interacción de éste con 

transporte iónico y permeabilidad celular. una 

dieta deficiente en zinc altera la capacidad de las células 

Sl...I volumen y balance iónico CBettger y O'Dell, 

También cuando se adiciona zinc a un medio conteniendo taurina se 

F•rc•t-ege a los segmentos externos de los fotorreceptores de la 

e::-::•=esiva de 

sulfato ferroso <Pasantes-Morales y Cruz, A pesar de q1_~e 

la acción del zinc no pudo ser evaluado en un medio con fosfat.•:• 

debido al artefacto experimental observado, no se puede descartar 

que el zinc produzca un efecto similar en esas condiciones. 

En las condiciones experimentales de este trabajo se utilizó 

un medio con calcio 25 uM y la concentración de zinc probada fué 

de 250 uM, por lo que a pesar de la especificidad de los sistemas 

de la F•osibi 1 idad la 

disminución en la acumulación de calcio se deba a un 

competitivo, ya que tanto el calcio como el zinc son 
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