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1. - ASHA 

Al DEFINICION1 "El a1ma es una enferm•dad compleja que cursa 

con hlperreactlvldad bronquial a diversos astlmulos, lo cual 

conduce a la obstruccibn de las vtas abreas; en el la 

intervienen factores hereditarios, lnmunot01lcas, neurolbglcos 

y psicolbglcos. Los estimulo• varlan ampliamente e Incluyen 

aleraenos, infecciones, contaminantes atmostl!rlcos y 

ambientales, irritantes de las vtas respiratorias, ejercicio, 

medicamentos y factores emocionales" <1>. 

Bl CARACTERISTICAS DE LA ENFERKEDAD1 Una de las manifestaciones 

mAs notables del asma es la exagerada reactlvldad de la trAquea 

y de los bronquios, 6sta se considera cong6nlta o adquirida y 

es la causa de que se alteren las c&lulas del mOsoulo liso, la 

permeabilidad de los capilares y se liberen los mediadores 

qulmlcos de terminales nerviosas <2>, asl como de las c~lulas 

cebadas y de los leucocitos (3). 

Durante el acceso asmltlco se presenta contracciOn 

tetanlzante .del mbsculo liso de los bronquios seguida de edema 

y acumulaclOn de secreciones. Las muertes por asma son 

u.sua_1 me".'te :'. pci'r ·.·~estancamiento e lmpactaci6n da moco causando 

asfhla ~.~~~.~\·b:iHe~te'tensibn pneumotbru. La crisis asmfltlca, 

general·~.;nte'·, presenta insuficiencia respiratoria definida por 

hip~~e;la: hipo~apnla y alcalosis respiratoria, manifestaciones 

de la hiperventllaclbn. Aparte de los estertorss silbantes se 

reconocen otros como roncantes y bronco alveolares que 
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cllnlcamente, en' conjunto, se le liama "Concierto AsmAtico". 

Estos signos son olaras· manifestaciones de la obstrucclbn al 

paso del aire y son fundamentales en el dlagnbstloo cllnlco. 

Cuando ae manifiesta la crisis esta aparece sbbitamente e 

incluye disnea, tos• y abundante eHpeotoracibn mucosa, asl como 

estertores de los tipos mencionados (2), 

Las vlas a6reas se descon¡estionan de manera espont&nea o 

por acol6n de medicamentcsr primero se relaja el m6sculo liso, 

posteriormente desaparece el adama y al final las secreciones. 

La terapebtica est• encaminada a interrumpir la exposlcibn al 

estimulo por la admlnistraclbn de broncodilatadores, 

anti i nf 1 ama ter ics y antlmicro.bianos, ·astes b l timos, en. caso de 

haber infeccibn. El ideal que se persigue es controlar la 

hlperreactlvad da la vlas a~reas evitando la obstruccibn y 

parece ser que cada dla es~A ~As .cercano (2). Los eatlmulos 

capaces de desencadenar et .-e1tado a1mltico son muy variados y 

entre los mejor estudi~dos·.~~~~ ·~ncu.~ntra~ ~t.· polen, la caspa de 

los animales, la saliva d~·-ga~o, ·~·¡·-~:~·cj¡·~~·: casero, los cuales 

son anti genes, P.ero hay otros ·¡;ac,tores·· tÍ~i~os y qulmlcos como 

el ejercicio, el fria y un nbmero 11.lmltado de compuestos 

qutmicos lnorglnlcos que pueden dar el cuadro antes mencionado 

por un mecanismo ne lnmunolbglco <2> <cuadro 1l. 
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CUADRO 1 
CLASIFICACION DEL ASMA DE ACUERDO AL TIPO OE 

FACTOR DESENCADENANTE 

INMUNOLOGICA 

Polvo casero 
P61enea 
Hon¡¡o1 
Productos animales Ccaspa, pelo, etc ••• > 
Sanslblllzantes qutmlcos Clsoclanatos,•cldo ftAllco,etc.) 
Otros 

NO INMUNOLOGICA 

C3>. 

Ejercicio 
Aire frto 
Hlperventlllaclbn 
Infecciones respiratorias 

Por virus 
Por mlcoplasma 

Gases, humos y polvos 
Ozono 
Oxldos de azufre 
Oxldos de nltrbgeno 
Sales meU.llcas CPlatino, cromo, nlquel> 
Polvos de madera y de vegetales 
Otros 

Estados emotivos y sugestiOn 
Ritmo clrcadlano (asma nocturna> 
FArmacos 

Antllnf lamatorlos 
Bloqueadores adrenArglcos beta 
Sulfitos <preservadores de alimentas) 
Otras 
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•Rees <1963> (4> y El iasson <1986> (5) han reportado una 

correlacibn ~6sltiua eñtre la severidad def s l ndrome 

premenstrUa l y .. e 1 'asm1L preme.nstrUa l. Beynon y cols.· Cl98B>. (6) 

estudiar~n exacerbacibn, ·-préIDBTis"ti-ua 1 
:·.··,.·\:.:. 

asmlltic.a :~~v;~t{~.r~[:.i~;0~[,~\~~~n.qu~ en estos casos e 1 tratamiento 

con .corticoldes . .r/;;fal lbF ·.sin· embargo, , la· .\:·~~~·i~i~tracibn 
: .:;.:_ ' __ ,. ~-<:;~{;-~;~~'.ú\:);~~2i~_:\ii';>_:.; _;: :,~:. __ .. ·:,:_:.; .: .·:. ::'~: : ~.:: ·_' .--~~'}-. :_::(·:~\. ::::.-,\'·.··.>:-~:: ., 

1 ntramus~-~»~ª!·_-~:..:~ d~:~;P_~;~~g~s:_t_e __ r __ º~ª.·: C}·.~-~-'.-~-~-.:'.t_iarios7·:_~." una ·-semana en 

dos ca-soB·:~y·: ~ci6{~~i~:d·:~~~:~;~'~·~·;»~j~~-~:.:-~~~~-n~-~ -~:~:?4~'.; C~~~~~-=- el lml nb 1 os 

s 1 ntoma•·· · dei' ··.•a;~~ ''?;;·~·~~n·~~r~.ih>'.~:l .~:s·~~i~~~f 1 a dosis de 

corticoides. empleada <predn.isoléinaf·!ide·•4o,.mg.¡lor dla a 5 mg por 
· · .: : '~:-< :':;ff~~-.. :..:~;!c~rr}~i;·\·~:-

d la en dos d.e sus casos y ·J'; 5 :mB ·'por/dla en• e 1 ·otro (Re es 1963 
'':{~ ·.~::.:~{~:'..·:;:{ht'.'.~(:.~~~-:;~ ,•' 

y El iasson 1986¡ Beynon. y cols.·:·.;.19ae>;o" :Él mecanismo .de esta 

acciOn de la progesteron-~:;·.: .~?~~-:~:;'¡:¡:;~-;2~~~;~~\:id~d se desconoce. 

Durante el embarazo, es(~'~/;~;J/~;~'.f~~:)-~~e los niveles de 

progesterona son elevados,'t en_:-,'e~1ta etapa se ha observado 
•--.' '-.~ . . •:·~·¡¡· ~!.'.~'~, 1;,;,.~;:·i:::,-·.-.'.,, · .. 

d!smlnuoibn de la -activldadó'det'i'inOsculo":,:.'··lho del esflnter 
-·. ~--'::.::. :::·.~:_,,; -,.·;~~~:.:.~;s~x~:\:.'.:::~:~f;i:~:::}~:\< ~~·~\ ...... : ;· .. -. . . ·l 

esoflg!co bajo .<7) .·:'Asl:·itamblen'.i'durante\;.1,;.".fase·.d!Jtea del ciclo 
• • • ><0 ::·--~~ .. vi:•"'~:>-•;-:'.''°'°'''~ ·.O'~~":l~~; .. ~,\,:.~;,.\'~ ~-.,;<~.-:~-~~ ~' .. ~~;,' . , , ' · 

menstrua t se sabe .... -'~~:~--~:_¡1:~~ -~1~~~J.~~~~;~-~;~~-~~~~~s~~W~.~f~-~~~-~-~~-~~·~ ... son ~ 1 tos 

y caen justo antes de la m~nstruaci-~n <.S!;,~~<h~: ~~~éculado que 

estas variaciones hormona 1 es puéd~n m?clü !';,~r;ha·.ci;:,-ntr.aoti 1 !dad 

del mOsculo liso bronquial y producir ·un. aumento en la 

respuesta de las vtas aéreas a las estlmulos ~xOgenos. Tomando 

en cuenta lo anterior, se esperarla un aumento en el stntoma de 

asma premenstrual cuando los niveles de progesterona sean bajoa 

(8). Investigaciones "in vitre" han demostrado que las 

hormonas sexuales, incluyendo la progesterona, pueden potenciar 
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el efecto relajador de la isoprenal ina en el mtisculo 1 isa 

branquia 1 <91,· La progesterona puede actuar como un 

broncod i 1 atador .por si misma o mostrar una acciOn a travl!s de 
', 

la potenclaciOn de oti;-os broncodllatadores, y puede ser que en 

un subgrupo de pacie!'tes asmllticos susceptib 1 es, la calda de 

progesterona plasmAt'lca· pr.emenstrual provoca broncoconstriccibn 

(6), Otra posibilidad es que la progesterona es i_mportante en 

la regutaci~n de· ta salida microvascular:en~vtai ~breaS:Y que 

1 a di sm.inUclbn ;~·~. ;~ :~· ~~·ha~·~\r~.~,~~n,,_.~e<·:·~}.6:~~~\~f,~6;~~- ~~~·::p\~s,~a ·de 

ºº"º ::·" :::::.:'.:·:.',:;:~; \f ;~f~~~~i~~~~i~~¡~::f:;. 
relaci6n entr·a·. 'í·~~~~;.·,nlvele!(¡,;·.·aLto esterona:·h·y: la 

disminuciOn de·· l~~ /'drj~~:;·,~ft~:tJ-º:~t)(:,~r~i~~1~??:¡;g~~b?~~;r;i;~~:.· 
autores han prop.uesto" ... que',;;la" pr'ogesferona'.podrto.. influir sobre 

~;::::~:;:~~~;;::~~:f tt!lll!lltlll~.:.:~: 
metabo 1 i tos Sea 1 fa :'.Y.';57beta·,.r,educl dos 0 l,,sob~e·;.·I a;,contracciOn de 1 

. _ :_:'.·. < :r·.; :: .:~:~~}/'.~-:~;;·:,~~ \ +~:::·~~:-:~·?&}::,;:·~~tt~F~~t.t:>~~?~~ .; )~~~¿~~:-:·.::,'.:.~·-;.:: -! ~· .::; :. : : • ~ '. -. - .• 

mtiscu 1 o 1 i so de,: 1 á~:trllqúea'·::de/cobayos 'hembras·. nó:::sensibi'I izados 

y sensibi l iz~?o;>:'i~~~~~f~,?~~';;,;_;~;~~-;~~.':«~.'1';~> ;·Y· por,· una 

so 1 ucibn -. d~~·p'~_ia~-¡'~~~\e'. "(ú)~::.J~'E(, c'~n~:~nti~,c-ú;~·._ai ta -de .· Pc:>t~s i_o. 

<60 ml1l. 
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11.- GENERALIDADES DE LAS VIAS RESPIRATORIAS AEREAS 

Al CLASIFICACION: El aparato respiratorio se clasifica, para su 

estudio, en superior e inferior, cada parte comprende _loS 

siguientes brganos:. 

Aparato al to: 
::;, 

epiglotis, gloÚs,' :¡;~·;i;;·s~·)' ladnge. ' . 

"ºº':::::~~:r~~~!:ti~~~rití~~~~~:i~,;(it:::~ 
estos son lo~ brg~nos_, m&:s;':¡af eo~ados'/,en~e l ;.~ataqu~),a"smlt_ico~:- .. 

· · · ··· .::.\:1k*t:rA~·\:w;~i:.:1~\li;;iJlí~v~:ip1~z:J':(:( ¡.,. · · .·.. . . 
Bl ANATOMIAi·· ·La' fÚnclbn•'de'. la~'.respl¡;a·dbiL'.es/proporoional al 

, -·-. _,:¡~:-;'.-~)~{t/J~~~:~W}i~~~-ti:~:-»~~~(-;:~:{~{1.:~~~~< .. ~:~:':E~1>--~.\·... . .. 
oxigeno que ias.:·cétulas:fi.'·de~s·l'Os-"";º·rgán1·smos-· vfv'oS ·:, nScesitan y 

~··::~:~:·;-; ;_¿~-~?_;:~ .. ~-~~\J?~·-f~~~t:~r;-:;;~.--..-~}~:~L<:'. ~-,·,':. -"· :-:··_·:< -- .; 
el !minar bll>xldo::de'·•carbono.\producldo~.por,· la oombustibn celular 

. . . .. · ·····•fl" .. :.~·~;!!;..~\'I;· ~,}:)Ec .1;1··· .. 
( 10). 

Este comp 1 e jo.i••:proceso; se'·~ha·: di vid o .Para su estudio en 
_·:: ··< ,c.~.,:~ ~); . .;; •" 

cuatro ~ar_~~~.J-'_:~ ;.\::-~-~~·~l~~;(~~~j(j:~,~~~'\t::~.-~.::3~,: ·/'.·~· 
1. - Hematosl:s• "?'.~~-~~{~;~~',f~~l"g~~~ fn~er~ambl os gaseosos con e 1 

exterior·. o: respiraclbni.exte,i:na;., ... ·-:···.·· 
. < --- ';:Y:~t /: .. ~y¿~:-.:.:';~:!~_;.\~.i[S'.~~·:é·::;;:-(,,·:·:· .. ~-'.-.~ .- '.: .. 

2.- El transporte:de\los~gases·r~~plrato~los desde los brganos 
·':;':::_;_.: \:.·~·;'(' \::t>; ,. '.,y·.:;· 

externÓs--)1áStS:>-fBs~:·ctt'~ ~-~-á.~/--~·pOr :_ ~9diO--_~~ 1 ~ sangr_e. 

3.- Respl~~~~;~~~.il1'n·~~ .. ~~:o.éÍ Intercambio de gases (02 >' COZ> 
"};; 

entre l~<sll:n.greiy. las cAlulas. 

4.- Respiraclbn·>celular que es la combust10n Intracelular y es 

el medio- por· el_ cual las cttlulas tienen energla par~ real izar 

sus funciones. 
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Seg~n su ·1uncibn, el aparato respiratorio humano, 
.. · . '."· 

anatbmlcamente consiste dei un,slstema.-de, tubcis_:qu~:·condú'cii 'y 
acond 1 ci ona· ·.: ~·:1-: a /re~/~~- ,U:~~~.·apa'r_a·t~·~·~~·::·.·.-~· i ~i»¿·~l:~~: ·.:~·~:e·:.~~·~:~p~~·~-~:·e los 

')~·;.;,: ~ ·. ,.-, ~ 1::1"/ , .• ; -: ~--"_,' _'.,1-·;,~.-

pul man.e~, : l os'.··:-cu'al e·s iesUu1·'-_·f orma'dQS·;·p-cir/un-a""'..'compfeja' ~-<red '.de 
:,'.:\X:~¿~::·~,:t:~f:}'.,o\~:'.:t<~f{~)::{.·;~)'.~ú\:s/:~:~ :\~~:;~:t;/~f;~:::(;·fi~f:~~r~·,5;-~Jt·~V~t:~~::.J/> · ·; -·: -· ·_: 

cBpil a·res.- ·: que: 0 entran·";en .. ~c.ontacto:1_con~ e l_;;aire ;·::~~;un:·:: dispositivo 
. : ' ... :_: :: .·_·:·.<-. :·,:.?L~:::;·'.'(;\.~{;;~·;{~~k: -~&\;~;.:\;ff(~(~_")!;~-i~.:.~~s:~t~(j~~f~:r:::P~Jt'.~i':}~~:f X{:_:t,~:~~;·1··( ;. ·... . -

cuyo mecanismo.''.re.mueve--.-;e_l;~a~ ~e::de:) a}s"uperJ.1C1e(deFd1 fusibt:'J, lo 
• : ,- • .-•• •• : ··::·. 1,'-~-:~ri:~.:~~~)t:~:~,\{1~~:~~:·: ~":8:-~:·:-~i·:.1:·S~-:7:-~~~~l:-;/;-f:'.~'::::~:;~~!:~~~\::'¡::E-\.'.:i.~~~?': 'X:1:::: ... ·( » · · . , 

cons t l tuy-en"'I a\i'cajai\,tor&:c 1 ca' y.: 1 º"'' 'm!!séiül,os·crespi'ra tor I os.· 

, ; ~ 1 ' .. ······~;1,s?~'~{,1~~?,~g~;~~1;;,~;~JZ(~~'iii"~~~~~*~~;.~~~'4j\ -~~.te~ 1 or 

:: :nd::::-~·:•:J:~;5~;i~'.l~0Jt~1i1l~~~I:t~~!~r~~f ~}~~1~J,"' :{;~::::os 1 :: 

par.t_lc~· ~ ~--~ eic-tr-aflas''.%'mAs_:· gran.des !·,que\·en-tran···;cori' 8'1:<a:·rre. La 

mucosa·· p r·.·e s .. ~·~;i~·~:is~~1 ~¡~~~t\~~~::'.f ~;~;~~~:~¡!~!~:~·~J_!~J~w;:~~~~~~,:~ ~~~<:- -~-~,~ t 1 e ne" su 

supe rf' le 1~·.~~~~~·~5;i;~~~'.?~~.t.rl~~;~~~~1fü:~¡~~'.·tf~''.',·i',''''' 
.·L~:~,{~,":~#~S~t'1;~,fE~~m,;t~;;FÍ~\''.~ft~~:E~;%iíJ\;f{f;;}:····1,~'.humedecen, 

1 ci ca 11 en tan,•:- y,(;I o.':t'l I ti'arí'.':',:;; E I~ mucús1,; f 1j:>,\1 ás ~:.,par t lcu 1 as de 

po 1 V~ ·.' qU;~ ,~,i~;:í~~;~~~~i!~:;f J~~:~n'~~:if ~'[~;~1~,~;;¡~lt~~::~~a.~~ far 1 nge 
gracias,ª-' las:'ci_lla.s;·¿,'fE 1;·:conducto•'con.tl n0a;2con·:;t a\f ar:lnge 'y 1 a 

' :.: - ·~ . .-~-:.',::~.;·~:';'.[~-~~~~~X:,i'.;,.»~;s.~::::·;j_;~;:~; ~::';}~¡-:,f f, ~;;¿~r..~~:.::t~J~~~'.Ii;:~~;:f;~~H:f].J'-i'L\~:.::.~;~:ils~:·~~:~. ;·:: "r: ,; - ., ... , 
1
· ªf 1 ~ 8:~: ;_::~~~~~~~l~ ~:~~~r;z;;~~;~:~~~~g~~~~-,~~~~i~~~~f 0~~~~A~~~t};;~~~~~~-t~~~~~ ~::~;~_f::~ ;~:~~ .. ~ ~-~ ~ e f' 

par Úc~ 1, :•); ~,~~(f~;;),fj~l,{~~~:1:~~-t; ;~1;;1;1!;;·;~,~~ti~~j¡,;/'.:'.~M),:~,~Aq~ea •• 1 a 
cua 1- estA·-~f ormiida',;:pa·r.,~ ro"fmeno-s:· Por~ -~20:-~ani -l'ros~CB'r t'fl ag i nos es en 

f,orma'·~e,,h~~t~~~t'.~'./~fkf,~~~~~i¡i;~tE:~f:t~~~:~~{~:~~r·f~i'~~·~~~la ·atrAs 
1 a cu a l · ;: ·.·e S t'A :}~~~~~-~·~;~í'~:·:: Pti~·;~~~K;~~~}~?'i):·:~; ~';~'.} EiYa S ,, estructuras se 

unen .--e~tre":?:~~:~/t;~~J~~\::·{~~jy~-;~;; :.:·~·d'rie·6\;i\Jó'<. con algunas f lbras 
'""• '••• ''-'-·'.:"·'.,·; 

elhtlcas., _Esta ~i~;i'cisfj_1~R~i1in·~¡~~;.que la trAquea se aplaste, 

mientras que pe;lll1té!i~ 0 ;1b'~g'~~1on <Fasciolo n. b.l <10>. 
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La trAquea ·se en6u~~tra 1 reyes~id~ :~ar· una.mucosa. 'En la 

submucosa, 1 .. ó.s• espacios 
-_ ~-:·,~,:::~·:_-::·.'_..: 

:::::::::: '. '·::::··:;~.~:;:¡ill[,~~:~~¡;fü~~~tii~.·~;:;·::: 
entra a un pu 1 m6n .a ·n·(vey;:de 1.;; h!l lo'1·~;-:e·sta:s'.;'~ami f lc:a·ct_ones · se 

. :\·~' i '. :> :·.:<:<; ~"/ (:~i~t, ':j,f ~\··~~lf i~?/:~.~~;:;;¿,\ :: '. ~'.~}'.:·\~ ~ it:~~--'.-~{f~~~-~~~~t~~ ~} :, -: 'i ::; ... ~ : 0

'.';' 

unen con ven~~ t ~ -·,.:a·r.t:er.las:/Y'·: condi.Jcta.s·~:l: l nf A~ 1 cos.:i.a,.:-i .. ~'.travi!s-~ ,·de.· 

te j ! do conect.f h.~Á~:~i~f 0f~~~:L~E·~tt;~~*~~I~t~~f ::@~~i?;1~~t~ f, : por 
dicotomia· las ramas•'.bronqu!a 1 es.•de :,d! vi den .:en"ramasy.mAs:·»:-fl nás. 

Los b r~.;~H'.~.~·;:~~si1~~f~:i\il.~i~t67i?:~~~~\~'.r~~~'.~:}f~:~,·3~+"1 10 ª·. •. 
cart 11 agi riosoS':Yde-.<Bstructura'-.:i r·ra·gu 1 ar,~'.qliEit"-~-BTI (e lfcor:t.:e:·. mUBB.tran 

.': -. .·:·:;ü\:~·c/::~:;)~:~<::~~f ~j),~~~~~~··J;.~.~.~,m:;;'"IY;:?'..::.~:ú;;;::·x{;~ti; '.:;~~f ~'.~.t1~.~W/(:;~¡~·(~.:f~~·~ _: \t:.\\ ;:.··:::. _ .. ~ · -· -· 
forma de,·,·;-.media"· 1 una;«?,:~ E P~mtlscu J 0·1· 11 so'. seLencuentra~·J;.entre~ ': e 1: 

car ~11~,g°, ··'."'f n~é"{~~~~~Íl·i;~~~tr~r'.iJ~~:~~~~~·~,~¡_~~·k~l~~~~-~~t~~~:{~º s. 
bao.das ~-.'.·m.US<?U rareS·¡"'',que.~ 1o.~·envue1ven~¡:;:et"!::t/sent1 dci~~;S·i nver.so·. :-> La 

muc~s~ 3~ :;~í~~l~,t!~itiá.~J:.~i'.~~r~~t~rt,,.,. ~11~plf J,t~H~:";~~~~%/1 
os 

a 1 aS ramas·~~bi-onqU ia 1 es :c·q ·~·t 1 ene-11'·~.mena·s i~ de.)1mm°}.de\;d 1 Amet"ro ;"·:no 

pre sen i~~-;'.;,f ~i:~i.'!;~~~·l}zt;,&;.;;;;'.\~~~;,~gf~~~~-~~~%~~;1~~~~,~",t~r· •.. ··· te Ji d º 
pu l~~n~j,\ e1Astlco1que•fav,e>r!!ce;:su~d lsJeT1s!6n-;:.;pos.~en ·· •in~'séu Jo 

: ':"· .<··,. 
r!fspfra·~·~r·1~~··s·:· \~-~t·o~ . p:~~~·~~,{~~ 
bronquiolos pueden ramificar Se 

tercer grado o insert~rse en' lo~ 

~-»., ;~(:o':c'. ' 

a. bronqJT01~s 
- ' : . ' . . ; ; ~ : .. 

L.os 
.~:.-::;-: :: .. 
-~es.tructura mAs 

':< 10) •. 

bronquiolos 

paredes, los 

de segundo y 

~~~·d~·¿;·f~s . alveolares. Los 

conductos alveolares contienen gr'an ntlmei-o ·de alveolos, los 
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Estos conduCtos :·.-s'e':co-nectan 
' . . . . . 

a Jos sacos ·._al.Yeo_ta.res~:.·,éada,ln·~~:·:s~"?S.~r.~~ a ,:;tre"s· '°º;:.--cuatt~ · 
. z ,~ ·". ' . . ' 

a 1veo1 os. . ,En . ~:~J:'.;~~.~;•~~c~},~~;~ :~r:~;a~~;~~.~~{~.:·:i',,~~~},dedor ':dé ; 300',. 

mi 11 ones-,'de. al veo 1 os.:< ~os·,· sacos·~ a l,vSo lares-J-.:estln -~·~g~'.~1·~~~:6:~"\ ':por' 
, , . _ ., ~ .~: .-. :·.·.:. -"~·::·:- . .-;i'.:~k:-.;,'i~\;: .. ;~.;;_~~?:~~: :i~,~,~~-\ .. ··:!7~~·~:\;:?::W?.-:,~:!t-f:). >~':+:'.~~ .. ~'-~~:/,. ·:'.:· ~~ 

una red da flbras·:·elllsHoas·;•'i'la>oual'hegula''fla::dlstens!bn·.de. la' 

est ruc~·~;~, ••.. : •• ::·i;f ~~: ;;jJ;.{§L,.:·~~;-~\";;~,{{~·~.:~J.;~~~,~~;~t~~;:,f ·r-;·:·~::,f / ..•.. :·, 
La • supert !ele ,.,de I·•-"''ª 1 veo lo:"•esU;·;·:cub!erta ·:.•·;porY«: cll.1 u las 

a 1 Ve o·¡~~ e:~:. ~. ~ ~--.-~· 1 ·/~~{t~i~}~~;i'.~~~;Í;~f {~l~~~{t¡~)~~;~~·:;~~~~f 1~~;~}~Jr1~J~Ji~~:~~'.,~;J~~·~,~,:.i os 

ºªP 11·ª~~· •...•. Pi~ J:~.~?.~.~:€r~~:$i~~,~~\rt·~E,~;;rX~~~t~~~f,~1t·!:f,~ ~:f.{,i~1.·ü i ~ • 
a 1veo1 ar;·~ .-. su 'membrana·.-basa 1·r<'fl a:·membrana'';basa 1 ·«de¡, e·n-dote l io' 

cap! 1 ª"··y ··~( if:{iY~r~~~~;~_;!::~~~.~'.f~~~~~~~;{t~{·~r;.~~~F~~~· i~~·~vador 
del aire:,. .. ,: c.o~prendeJe l ._:.tbra>c: Y.-\) os··;m_tts,cul os '-'que·: se.'-insertan en 

l!ste. La r!~Íd~~ qÜe>!mp~~t'~•~¿~{~¡'..N.:;;'~~.~uÍ~~nar se colapse 

y, a su vez, qu_e. s~ -·pr~~~~:_ji;:~~-~~.p~:~~~~~-~:i~a·, ·''·~~t·A dada por las 

costl 11 as e lOl. 
»,\'.''~-·~_'.:]· ;.-<.· <'.'· 

·;·:.·'· 

Cl FARl1ACOLOGIA: El buen i·':·ruriclonam!erito del aparato 

respiratorio 
: '. ::: ·--".< ::·:.::~:-:~:··:.'·:·~· 5, .. _:·_ 

se debe ··ai::equ!llbrlci··.que se establece entre· 

mediadores qulmlcos, :.~-;·~~·~:~~/~~~t·~··h·~·-:~·:."_.~- ,:~~;~·6~·as~ lo ·cua se. 

:~;~~;'.;:~~ ::~~~~;;¡¡~~~liliilltl~i~~~~;;j;:~~:;:; 
cebada, los eos!nbf! los·¡·:;-los'. ii.e,utrl>fl los¡ ':")as :ii.í.a'qú~tas. y las 

->:' 
clllulas ep!tel !ales. ciei tr'~~t~· respiratorio. 
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a) Ctlula oebada1 Es la c~lula central en.el asma;lnmunolbglca, 

aunque se ha observado que ta_m~lén ,P~_ed~. ~~:~'ar·:-:'.~1~-~-0lucl-.. a.da en 

acceso asmt.tlco d~ 1 tipo."?· .. ~-~~~~-~~-~ ~-g· Í~~~,:. :. :~~~:'~;~~61'~-las · ,ceb.adas 

::.o. ' .:·:::º.: ::·::;:;,:¡;~é¡f i~~f 1liilf !Jf ~!~~¡q:..:· '.:º·:: 
par~nquima pu 1 manar,. ·m ient·r·as~~:que.Jen)l asf,,segundas·~-se · ~ncu~ntran 

::ng:: ne::~ ido La!$;0~ibú~~&~is~~!i~;~1~~tf t~~:li~~~i.«~:::,,r~S¡An::::: . 
1
1 ·r: }.i~'J..'.'.; ~·:-~;'~~·:;~\~\~;:::_._::.:\:·[:~-_;;:.:;'.~•<':.::r...:~y:::';~·!'{~~'..ó~-C:5;}!.;. ·;-:'. _ : ·-.: '.: ... ~·, • 

mucosas del mbs'ctii;J" ·11so/:\;tainbl~ri.",en:•'el~'epi.telfo''.y,:-hasta. en· la 
: --~-.. ~<--;:::::~ .-_:- ?.r~:;·:}?{~:~f~F!t':f:h1:;t~-:Si:','.~~t\:.:~\~{¡_i:J.L:~~~(?~;\ _._,.·: :--

1 uz de ·¡as vlas al!re·a,;;;•: S_e.i han:;'.descr.lt..o.~ dos:}:c;pob 1 ac.i.o_nes.· de 

cl!lulas cebadas¡ la d~i ú'p~':'~·¿t~~~i~~~~:;'¡~'~11~~::!ii'~,h~m;i~~ ·es 

la de tipo· C~n~·cti~~~.;·_·q~:~~ :s~:;/·: enéiúeri'tr~~~::, er{', 1 a 

tas vlas a~reas, sobr~ . ~ci~·~·.:":·d~ ::·!":·~i·~s\:~; ·C~nt·ra."1 e.s' ... 

abundante, y 

submucosa de 
, :;'. ,. 

Ambos tipos de c~lulas cebadas se originan ·de precursores en la 

m~dula bsea y sufren diferenc!ac!On en la pared de las vias 

al!reas <Vargas, n. b. > <3>. 

b> EosinOfilos: Tienen su origen en la ml!dula bsea. Su 

producciOn proveniente de c6lulas precursoras se origina por un 

factor dependiente de tiTifocitos T y por otras sustanc{as que 
. ,. 

liberan los ~acr~fago~;~ En ,los Individuos no asm~ticos los 
:· :. ~.·: ':;: 

eosinbfilOs ,no .~?~~'f,~~~~~.~.~, ét ·2"· dB los leucocitos circulantes, 

mientras ·•que ,:11;-x~~'.P~~ui.~toi ;amsmt.t!cos 

eosinÓfilia muy inii.rcaéla::.,CE5to.sugiere.que .estas 0&1.J1~~\júegan 
. . > .:.·:·::·~;~~\.·~~~ir.:.r;·.-·::;;.~:_ .... ~·:~~::.: ~.: · . _ . ;. ·.: · · ~ 

un papel muy ·impo~tante en· .la .patog~nesis de" este :p;.de;ciÍnient~ 

'I se comp~_!-le_b-~.:·p·~~-: e· i .::~:~:~~ ,:.:.~~ ~-~~ en: las" -ri~~;r~-~:s i·~~·. d~ sujetos 

se observa~ .una 
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fallecldos con asma se encuentra. lnflltrac!On eoslnof111ca en 

las v1as atreas,.. asimismo,· presentan·-·: ~~~-or cantidad de 

eoslnM 1 los en . e 1 1 a~~~o b~Ó~co :~l~e~I a~ y e~ .1 a ; c irculaclOn 

::::::.:::¡~.~~¡~~~~f ~~~Jf j~~~tr~I~!L· :::: 
med 

1 ª~~.r~~f,fl':1;fü~:\·;'.·~1\;:ir:(~;. ;,~::/,i:~;~:xi;:.~:~;;:, J>. ;;-.::. : . 
. Ent~ª:' l,fz;'comp:Jestos:slnt-etizados1'y:'Jiberados por los 

eos 1 no r. r í ~~. "i~~x~if[ •¡~{~1tf~~ti~?~~i:.t~1&,~;ii~~f~~~~:>• :des tacan 1 a 
h.ista~i nas·~·, ; art.1 sul tatasa~:y,~1Josf o l'ipasa'.:;09;t.tjUe·'.:respecti vam·ente 

::::::::::::·~:iliii~i~~~if i~~~i~ji::: . :: 
otras sus tanelas,, :·,,tamb!&n:r,¡;IJ bera·dasVpo .·. ..::,c& I ul as; .:.das 

.- ·. ·. ~ .: .. ;':>~ii;:~ tt~;('.M:;.;-~~~~f'.?)l;:sV/~:~:::~:~~~~\~ ~::t'.:fr.::·:!0~;;~~~J.~~·::r~~~-~~:~:);/r.'} ::,':; .: . . 
cua 1 es son .. su 1fld.op6pt!dos:;1.eucotr lenos:\y::FAP ,;:;•c..que'lse,>; 1 ! beran 

ante ··.es t.'.'.J tl:~~.~t,t4~~~f~~~~~;~~~~c~1%~:t~~~'.~yj;~~;~if f~f i~~,;fr,E~. '..n:a. 
bt.slca ·. eosl nof 11 lca' y.'peroKidasa;¡eos 1nof11 !ca·•mismos-':que•·pueden 

:~:· .. ~ :.S·\~) ~,~\,':~:b~~;:}~~~)~~f~~~;}~~~.'.~5~f.~~tf~~{~:?~1·f:..;:t~I~t::i~~i~\·~":~;:.r,1~:::it:~f{:?r;f~~~ft1~~~t e·:._:·. ,. 
ocasionar. ~.lesibn'·''a·::\as·:cA 1u1 a·s:ict l !adas>i.de li:ep! te 1 !o·· dé':,:• las 

. :~> ;;; ~\;~¡v~:· :~.,::~~:~r.fr~~~~~·;~};~:i~{~~:;:ttr.¿~~ú~;~;_~;:~~~p;~;;·::.:{~4;;'. .. ;.::~~;·t;.::.~=:i~~::~~·:~.r2.\·~:~:~:>:~·.~( :\·r ... :~ :_.. ·' -. 
v tas atr_eas; '..'-,::~·: Entsú je tos/. con>~ a:snla :~·se~,: ha:1:d emoS t·rada.¿·q a:· presencia 

de .'.ptci'i~,~~~;,~J:~~í;~:~!r~~Jt~~f güf '.{';~~~~Z:~t&~;f 1:~~~~~:~.~~t~~~:~;·.~·eo· l·a r 

·en el pú!.odó,;deda'i'.tasé;:ta.rdla\del''reto>.ant!'g&nicc:i'·•··en Asta se 

observa·· un'• a.JA~f~y}~'i~ :j~_~3,~i~~,i~,:1~~igi;f")~it::~·Ivl.as a~reas; 
lgual.me·~.t~~··:~·-~~ encuentra·.elevada: la·concentrac!bn'·;de"-· ta protetna 

bhica mayor ~J la\~•~ectoracion:·de To~. 1'~di~!du~~ asmAt!cos. 
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el Neutr6tilos1 Se derivan de precursores ··localizados en la 

ml!dula Osea. La durac!On de estás' células· en la .. oiroulaoibn es 

que se 
.-:;.·; 

estab 1 ece un mecanlsiií~c ,··c:i~·;.re;,:ú·mentaciO;,' positiva a t in de 

mantener el fen1ime;,'o:,1nr1..:;..atorio;·· Tambibn producen cantidades 
-''"" .:.;,;<.·,,.. 

menores de-,LTC4, F,..P/)rostaÚandina, E2. <PGE2l y Tromboxano A2 

CTXA2). En· :-~.~~·~~->-humanos Y .. en cobayos, no se ha 

intiltrac.!on·.' .. :~~·~t~ofUÍca en la respuesta tardia 

observado 

a 1 reto 

antigl!n!oo · y la hiperreactlvidad bronquial asociada, lo que 

sugiere que la actividad tipo de leucocitos no es tan 

importante en la patogénesls del asma como lo es la de 

eosinbfilos. 
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d) Plaquetass Son elementos fo~mes de la· sangre, generados por 

la fragmentaciOn de los megacariocitos en la m~dula bsea, duran 

entre 7 10 d!as· ·en el' torrente circulatorio. ·· .. · .. ,, 

Independientemente de 1 pap~H qu_e•ttenen en la coagulaciOn, 

' ~. , ··e ' . ·"·. . 

lndlvlduos asmlltlcos el. flcldci'araquldbnlco de las plaquetas se 

metabol lza pr l ne! pa 1 amente .. ·'~ .. ~-l~ : TÍCA2 por la vla de la 

ci el oox igenasa, este co.rOp~~-~·~~,·;:··~~~·~oC~:·:. constr i coi On de 1 mt.iscu 1 o 

l lso traqueobronqulal --y;.-· s'iL·,,·¡:9.:_'.tia:. :~elaclonado con la 

hlperreactlv!dad especlfka:·;:::.:. ~X«' ~¿j~fos asmltlcos, se ha 

observado que hay ma~~r:;:;.~~r:~J~1~dtfJ~~ii~d~rlvados del llcldo 

araquldbnlco por la v!a ,de:: 1.a'¿'J.lpcio>ilgenasa.· Se ha demostrado 
. -~.·:·.,· ... <·:.~:?:~;-;'.·::~~;~?)>\:~:\~;'.·)i~~;;:,:. :-:'. 

que durante en pacientes la ·bronconstrlcc.IOnHal~rglca 

> 1 
.. :~: •. :<:~(t;:}'.;'.~;~~~:~~.1-~·~l~,: :Yº.-· · 

asmAtlcos, hay actlvac!bn,..''plaqu-et:adar, el 'FAP producido y 
, . ' ·~""" ·~;,,:~O';~ 

: :b:::::n::: 1 :o::n:::~~.:~-~~i~&~~f it-1/~t{:::a:e ~:~u:::º:::::: ::: 
: ; '._--·~·.::, ·+·,~.r.:.:~::·~:!'Y.'0.::::::.~;~w~:.n:.:.;'..; >·:::-~-.'~.·.:. "'.-.. 

los eoslnbfl!os tlenef>~,~;;~f\~'r~;~f¡~~-~\f;;j~:f:lg_E, ror lo tanto, .la 

estlmulaclbn puede-,.,.,•ser• .... :,enYforma:.d.lrecta - ·~or:,;· los; ·antlge!'os 
, •• 1 ·.'-:.".,~- "':.L.'"...-.:~1~):·'·~ -.:y:· ... _, _ "'..' 

<Vargas n' b > <3) ·-:· :·:·.~:-.. '·l· .[;\"/:.'~ 1 •• .-.-
' • • .~:Y:~·:~.;_;._· /'\t~)j°.'·':~·::~~:~'. ··.-,:~; 

.-·,_,;5~~;e\·~_"c.i.f.'.o~~r~:._:~,¡·:2·.g~'.~11;'.n,;.::.a·::.n~:~ .. ~.--·.· .:_,e{::-..:, 'f.:'.~<- ·<·> ... ~·,'.··;, . ::::·;-: , .: : .. 
•> Hacr6fa11<l~1 .. < ·'· ,,,, ·.~·~,i~7m&~U,E~;;~~~~": f:.{partlr de 

e~ 1 u las p~,e~u·r~-~,?~:~~·~;,N· t~~b.lf~:··.·. de ·:·~·~.f~",_:(~-i· t'~;e·n~;·ia6ibn~:. ·de·[~ l a·s · 

mo,;ocl tos cir.c,u 1~:;q;:;,: Í'~s ·~\a1 ~s. p};ov1.tj~/~~(1.i'..m.b,~.u1 ~- t>sea.· 

Los álacrb"t8.8oS·:.: .. ·.: en-·' :~'í·)./t·~·~?t'~;" r.eSPfrá.tO-r i'O ~·<s·e .: ::.'.t~~-C;~e:fitran 
···:,·.·¡-.· 

pr i nCi"p~ t.~e:~t:~ en ::·i ·as,<1"~~-ª~~-f. t'C.i ~~-- a 1·.~·~·~ t~~~·~·~~\ _l~~~~·(~-~:~a'.~.-1_~.--.~ \~-~ go 

de la vlas. abreas, .Y en ·los ~~~~eles ~~rlbronqulal y 
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perivascular; son capaces de liberar una diversidad de 

mediadores .. qu!micos;·: .. Los ·principales productos ·del leido 

araquidOnioo que' ~.t~-~- cii;1\11~~ l i~e;~~·llo~ TXA2; prostaglandina 
•••. ',_. .<. ~ ·1.,. . • . , - . -

y ·LTB4, ta~biA;; ~fy~:~1f~'.~J?Z~<,t\Xb:;:;t1:~M~J;_:.·:·:~~r~~.-. factores 
quimiaUÚici~~:;, •.pan: :1 os e~sin~f ilps,, · ¡:actor::. Libe radar de 

H is tam i·na,;· e~~·(m:~s;~;~~~~K:~~t~t}~a;;;;y._;~t~~~.~f :1;~~1~1 !bres_·-de ax! geno. 

Los . ~~;º~:~-f~g.~~.:._::d~-=·~~P~,.i\:~~ .. >:?.-'; ... ª}_:'.::~sm~:~ in~~?-~1.0~l~~· la funci~n 

pr i nci pa 1 Y: ~~''. .;~~:ºt~l,;f~it~f '.~}1'~-~:~~\.t~~~:~<:Yr~~~en t~r 1 º a 1 as 
l !nto«>lt~;¡ r:'\ :se~han?;de's~rlto ¡.eceptor~s·· de'ba.ja af.inidad para 

e 1 1sE· .. ~~,~~-··~j:P~f.;},~·f1~'.:fr--~:.;~~(~"~~~{~t~~~~:{~r-~J~:;;.,ªnt1 sena puede 
esÚmul;.r j .;sYdí /~~-t~~'~'.,;f;;:: ·:,Los "i nd!viducis{aslhaticos atl>pioos y 

no at.bp.~¿·º·sNp~·~·~i~Í~nl~~~;~~l}~~f~i§S~&~~~{~j}~:~_~rl>f.agos. en e 1 
fa Vado·.· bronc~al veo lar_: en·, comparacion:.con :-1 os~<sujetos normal es. 

:::::'' :::: .. :: .. ;:::~~~1ili~1í[it!il:,¡{{tf :::: ·:·· º' ::::: 
cebadas, no obstante, r ,-dos ·'·,macr~f agos;...:.de '.,:l C)S ' tndi Vi duo~ 

asmlticos muestran may~~ :}~~{~i,~i~h~}t~t~~t;~i~1~;,,ji;::~~~ se 
relaciona con la hiperreactiVidad;·:j?;aslmfsm_a; . .-;._;;/'es.:t.:'·mayor ,el 

· :. ~:.-~:: .: ·~· ... ::.::!·;·:: s~;~~~~):~··f{;;,,~;;~.~zh~~~:·+~{~~:~. :··.~~1:.~:;~0:~:iM~t :.;; ·:·.· __ ; :' ---·~ 
porcentaje de estas el! lulas .:.'que·; mµest'ran·~receptore.s,tp~ra ;:I gE~_· 

·_, · i ·.- • ... ~·«· .;;·f~~~·:;··:d.~ú~~~.:-'Aft~{?:1.fi:;t~;\:~i,¡;<._:·5:::'?\~~: ·,:;. _:, ·.... ·. 

f > Ctlulas epiteliales:. L~s ~fa~:li;~:~~~f-~~~;f;!;E~;f:fi$+~~F.vtas 
aAraas tambiAn sintetizan y ·l lberan·'cfactores'.:quimiotil.ct!cos·. '.El 

epi te 1 io traqueobronquia l humá.~x~;~f~·~i~~~;/~~,~,;~-;.-~:~~~·i~~::¿,d~l· .: :~~·~:i·dO 
araquidOnioo, el il.cido 15-eic~~;~~'.fl~~l~~·ij~~<~:i~~~ETE) . que 

-.. ,~·-! > . :.~\:--:: •' ~·,·· . ..:~--<.:~" .. ·· , :;~;-

presenta propiedades qui mi oÚct iéa!.Yi>a~a''~eutr'ot i los>:' En otros 
". ' ' . . '.",. ~,. .· .. 

mam!feros se sintetiza LTB4, el ;Ju~l ~~ qulmiotActico para 
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neutrOfllós y eoslnOfllos; por otra parte, las cl>lulas 

epiteliales sintetizan factores que relajan el mbsculo liso 

traqueobronqulal como PGE2 <3>. 

2.- Hadiadores qulmicos1 En estado normal, las celulas cebadas 

de las vlas abreas liberan algunos mediadores qulmicos, la 

mayorla presentan un efecto de contraccibn sobre el mbsculo 

l !so traqueobronquial, tambUn vasodilatador en la 

microcirculacibn y estimulan la secred1bn:·iñ~cosB.." Ac.ttaan de 

:~::::·:~::: .~:::::·:: :::. ;fü:~¡~~Jl~ii:~~;:~I:::::: 
La llberaclbn de medldadores:,qulmlc.os·;de;:la·:·ci.lulaécebada•· 

estl Influida por l'a ~.~f~.~t~~~J,'..~r~f~;~t~,¡:¡;~g~·~~~n$~.:~0~~~. la 

Inhiben o la Incrementan. La;'jirostig .. Ían'di'nalE2'<P,GE2)'·1nhlbe la 

11berac1 On . de •. • e ~:t.~.ff z:~~b)~g~f~)G~~t~i~t~1~f s!:f.t~:~:t·~~'b ' 1 
os 

esteroides suprarr.ena 1 es ;·!j.:¿:.:;:J as;:,ca teca laminas:{ci r.cul antes~ y ··e 1 

p6pt 1 do 1 ~h•\:~~·~~~;~;~;:~i~;~;·~;~á~:l~}~!;~;~r~,~~;;;~l~~;;~f t~~\·~, •. ' 1 a 

1 iberaciOn > def:"~m~~~a~ores).qul!J'.licos::.s.e·~-~e.:·tnci:e.m~n~ada_ :::'.'P?r. la 

act 1V1.d ad.' tf.::~~liaf ;~%;\~i~l:¡;;~1~~;,:]~~.:~~i~~~~'~t\·\!xri~~:I ::,s,e . · 11 be ra 
por ref 1 ejo·.axbnlco. de"c••f 1bras~vaga1 e·s;'.de.~tlpo:••C::Y::J a ~cle~os 1 ~a; 

· · · .: .-, ;:.;·::.~~:.y~)~\~:;;:':r{~f.{::.:~~~{::0_:p.:;:;,?:j~.:(::.~~1~}?:~:.f }~~~~:·:~t!h;1~\·: ~~}\~~< ;~f_..:~- -· · ·· 
esta la ·11bera:J a··mlsm·a::c6 I u la.''.cebada'•iY .. <Oonsti tuya::~~·· mecanismo 

·.· - '. ._ ·. ·_. {'<:::: -~;.'~1 :::::,_·t¿~,~ :::;;:;r.'.~~--\ .. ::;~'.-'.:\~~i.{é.:::;~~-g~'..~~:;_ .. Yi\t\(\~·J;:~\}}{~;-~;~--:~,"-~-~---
d e real l mentac.1bn••.pos1 tl.vo:.;·,< va·r gas 'o'::-n ''•'. b.ó.•.H < 3.> ;·,•.,:.,; · 

a> Hláta~1~j'.f~_'~~1~x¡~it~~·~;;·~?~Ti~f'~~;~~:~!}0~t~~·i~,se le conoce 

como beta-amt noett 1tmidazo1 ;.: ~su~.< s'f nteS1s·:~e· --~-~,~ 1 tza par 1a 

el~ ;~''.'i1~~1Ú~~'-cJ~ a-=~-~~~cldo no esencial l transformacibn en 
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un solo paso, a.travl!s .. de ¡·,;-. a~clOn. de:hlsÚdlna :·deséarboxl lasa 

y su met~boÍ ls~o~ -es U·•·· ~~~I·~~~ por : · la. N~hl;tamlna~N-
·:·/i· • ..... · . . . 

met! 1 transt~rasa' y 1 ás:cl1aniin;,x·lda'~a~ · < hl stamlnasas) • 

. La·:_-~:¡:~·~~~:i:~~1:.~--~~fliiG~~~~;¡f~i~·~.~;·s t·t~·dos i os te j 1 dos, pero 
. ;,.·,.,, .h··-·-:' ,,·~.::·~~-::-/ . ': ~ 

:::Of::::·~rf;t;1:::~i~·i),~·;t·1~q~-~:: á ::::::::n son e: as :::ada:r:nu: :: 

lntr'a61t6p1~'~:~!6~~:)s1f •.Se. conocen tres subtipos de receptores 

a .h.istaái1~Z•\i1~·~-;~t:?::• H2:y el recientemente descrito H3. Los 
'.}:~>· -

::::;:::1~:;~t~]f;~;~~~ la hlstamlna relacionados con el asma se 

·-~se ·:'co·r-1oé-éri· '>bien 

hlstaml~::_~}'.~;~~ su 

varias sustancias que evitari que la 

efecto y se sabe que.,: acttiB.n· sobre 
. _ .. _." ·"·· 

receptores HL<Flg.1l, estos antagonistas 011..sico~ .no.a'tectán a 
'• ! •• .- •• •; -~; '. ' •• • 

los receptores H2 donde si acttian otras sustanc'1'~·~· ,¡~·lg.;':2>, 
.· . . ;·'··j.; . 

Tanibi itti puede sufrir dÉ!soarbox 118.~10.~1;~-~~y~-~~'.:-~i·~ro"-
acclOn de 

histldlna 

1 a L-aromfl.tlca ami nofl.cl do descarbox,H a'sa '.y por 

descarboxllasa especifica .<11/;':.'_" L'c;s\•;•"_:'~·lveles 
histamina en los mastocitos son altos~ 

por 

la 

de 

es 

lenta y la actividad de la hlstldfná desc'a.rb'oiii1a.sa es baja; 

sin embargo, la hlstamina de_c6lulaii ·;¡¡·astoldés puede ser . -.. 

reducida por ~rogas.,que P~.ó-.yo'C.a~·-"~1~:_d~sgranuliicibn de estas 

cblulas (11>. Las dos :clases,. de,· r_eceptores <H1 y H2> se 

manifiestan por sus dif:e'rén::t'es res.pu-eStas· a un n"Omero de 

agonistas similares ·a la hlstamlna ·<Flg. 3>. 
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CUADRO 2 

PRINCIPALES EFECTOS DE LA HISTAHINA EN EL ASHA 

SITIO DE ACCION 

Hbscula Lisa Traqueobronqulal 

Hlcroclrculacl6n 

Cel. secreto~as-de.moco 

Terminales·~er~i~sas v~gales: 

Receptores de lrrltacl6n 

Fibras C 

Leucocitos 

Bas6f 11 as H2 

Epitelio Traqueobronqulal 

Easln6fllas y Neutr6fllas 

(3). 

RECEPTOR EFECTO 

H1 Broncoespasmo 

H1 y H2 Vasadllatacl6n 
Edema 

21 

H1 Aumenta de la per 
meabllldad capilar 
edema e Infiltra 
cl6n celul lar 

H2 

H1 

H1 

H2 

H2 

H2 

?? 

Hipersecrecibn 
leve · 

Prad. reflejo vagal 

Llb·. susla~cla P 

Dlsmlnuclbn de 
la'.•J !beracl6n de 
érizimás lisosomales 
~nt!cuerpcs y linfa 
clnas,·y estim. 
de, l lnfocltas T 
s1:1p~esores 

lnhlb!c16n de la 
degranulaclbn 

Prod. de PGE2 

Qulmlataxls 



CH3 

Q-c-o-CH2CH2N/ o \CH3 

0-. CH2 • . lH3 

. · .\N-CH2CH2N o \H3 

TRIPLENAMINA 

A .' CH3 K ···. I 
s ·· ·. N-CH2CH-N 

MI bH3 \:CH3 v.·,· .... 
CICLIZINA PROMETAZINA 

CH3 

-0- / 
CI C ~CH2CH2N . . 

.~ · .. · •. \:H3 .v ........ ·· . 
. ·• CLORFENIRAMINÁ 

~_.,::·;~ :.:· :' -

. FlG. 1 Principales ·d~~g~s ~lo~~~fii~·risJJa;~ ... ce'ptores H1 <11> • 
. ,. ~ :· :.::.:-". --: .. ·.~·· . ·~-,.: ·~:· ·, .. ,. - ·"· 

·.;:':" - ' ;"-:·~··.\-:.. . 

El , rec~ptor · H3 ·~.; · hi~t1~1n~Bcd[~·;~)~{é!e los otros dos 
:· :~~~-- _ -r):::~-~·~\: .. :,:_·-f :.~:~,\.:.i~;·,M/·;~~~y~·:.'.~K-,:: :-· :_:.:~.: · 

receptores· :en· su farmacologta·cy:,en\su:nocalizacibn !Tabla ·1) 

este r~~ep_to-r :;~s;./·~~~'.}:~~;~'~;'iJ:1~·-~·j.·"~;~:'~'&.:-~;~is\:am¡~~ y al agonista 

quiral <R> ·. '.'~if~r~..::rlh'l~t~m·1,i~c(; ;¡ ~~:{ es activo a 

concentracib.n n¡no~Ól~~. La.estÍ~·J·;a:~«ibn de los receptores H3 
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ocasiona una lnhlbiclbn de. s1ntesls y llberacibn de hlstamlna 
' ' 

Inducida por· despolarizac!lm. As1 que los H3 se pueden 
;_,.'._s·.·- ·:-«:,'::. _··, ... ·:: 

caracterizar cO~o ... ; :.a.ut~·r.~:e·c·ept~·res. · Se ha demostrado que los 

receptore_s H.3: ino~ulan.la),~1nte!'is )'.:la 1 lberaclbn de histamlna 
_ .. _ : . _ ._ ..... ·'.:~;.~-~~/~:'-X-~:'\i':;:-~':_-.~.-~\ ~- , .. ·--·" . 

"in vivo• •• ;Por·~'.eJemplo•'•el anh~onlsta. a H3 tloperamlda, 

marcada~~~t~i~~~~~¡:f;~;';f;~~~~~'~;~{~,i.~; cerebro¡ mientras que la 
- · . :-: .. · ... -_~:·:/;;{~~~'.~,~:·~-'.¡~<;./j~~)~-~N~_;:~~?i:~~i:¿,-_.; :·r: . :_, 

<R> alfa-meUlhistlimlna' preserita'un >efecto Inhibitorio, Es 

1 ntere·~~-~t-:;~_'.J:~-~~~~J~-~·::]~~t1~~~·~~:~~~~:-~;~--~-~~~ --~f·armaco t Oglca siml lar en 

tos·. pui~ori~~; ,;:~~é¡;'t~~:~~t:~t~T\.·~~rsoi{._·co:Oststentes de que tos 
~,·"iy. ~'.'0:;'.· -e-.-:.-.. •. ' 

receptores ·.H::i puede ~'~1'~¡;·¡~'!.'r"::/I~;' si~fesis y. liberacibn de 
:r·./ :.;','._':·· e~~·_:, :J'."1 ' ( .;.· ,.\ < , •• '; .. • •• 

hlstamlna' .Y. posíb t ement~, de<ot.ra~';triedi;.cibreii;:de:' int 1 amclbn y 
'""".,_.-·:,.···." ."l',.;. 

\ ,_ -

H3C~, =~¡- CH2--S-CH2<:H2N~IfNH-CH3· 
NVN 

,METAMIDA 

. . . ~ . ' . . . . ' 

IT CH2CH2CH~CH2NHC¡¡ -::NH:_CH3 

N N · · . ' ,,,, ' ' ' s 
BURIMÍIMIDA 

CH3-rl ==.-
1
.-- CH2SCHZCH2NHC-,-:NH-CH3 

11 

N~N N C N 

CtMETIOINA 
- =·--·. ·--- ___ J 

FIG. 2 Principales drogas bloquead.ot'as de receptores H2 Cl!l. 
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A!m no se han iden~ificado S:l sesu11:do. me,nsaje.ro a· canal 
. . ' . - ' ' ~ . : .. 

asociado con l _o~ rec~p~cire.s-·. fi3, .· mi·e~tr.as· ·'.-;é¡U'e , toS ':_ s~gundos 
. . .. - .. :: ._- :".. .. : -~· ' 

mensajeros r~.~ ~c~.~.~ª~ .. ~·: :K:~n·i:~·~·~ij~,~~·~,;.r~~1~.r:rtJt2:>·,~ºr bien. 
conocidos9 .. :per?- -~ l.os:~:-det"al l.es::del:·.me·canrsmo:dritraceluliir·:, _que 

e 
1 1 

as P rav º~ª~•;.~.ºt~t~~~:;~~~t\\t,R~~it~~.~~~~l{i~j~~).Jti;t.(Nl;¿k···.····· ••.. 
La h is tami na ;~:-~·:en'~J os::1manít f eros ;-:.,-;r,'es,~\llle,tabo l, izada:·· Pº.~. dos, 

-...... '::·_ ~. · .-_ · :/:L~;*!·~~~:Ei:·~\\f~~;=,:j~.~~~\·'.;~~~.3-~H~r-:,~¡;~~p;:~~~~-~Jt~#;;t~"-;;~f.q~~':'..:;. ,•-:, ... :;;·.·:., .,. ... 
sistemas enz im!tlcos •d lstl ntos,;,•se'•'.ox ida;,por'ila'..d iamirio.• oxidas a: 

. ' ·, -·.; .. -:~-:--:·~,}:< ~~::\~~1.:\f~;iS~~~·1· ~f1;}]:~f:":~~~t::_:r~t:~~~~:::·,r'.-':c;:()j;,~~':/J·~t~Yf .'Y·:,_~:'/.'..~;)::::-·:.· ,_ .. 
a imidazol-acetaldehl.do:y-.despuh''a··:!cido'clníidazol-ac&tico y es 

, ·'-. ·, ::~;?*?~>lf,:;::~:\.~~~~~~::~):1~f~3kt?::~~;~~~~;:~~fTiG~2¡~~7:~:'.::\~~+:~~::.: 1 :'.·;-_w-. , ·;::· . 
me ti lada por:'ra. his taminafmetiL'.tral)f e · · . a'::produci r .. me ti l 

h 1 s tam i na (F .1 gr á~./:t~~;~zE~;~~c6:;~~~~1f :~ó~::•;:2t1.~f R~;~,\f f e::.es . de . 
corta dura.; ion .,. Y''" estA.(parcia lmente·:.;mediado'Y"por :.•?un· )reflejo 

vagal, se ;~~' ~·~;·~'lVi~:~;P~~~;tB1. . ~:~~~/i(W~~~-ta los 

paten~ia i ~~-"' ~e .:~~é::ibn:': de':· 1 as·:-·~er•/iOs;.:va'sa·1é'S~:.:·a:r e-rent'es\-/.y - que 
'. ,: ... ·. ~--·: · .. \:_':_~_, ·:~:;--?.~:~~:{\~~~tI~i>~\~\\t?~~:;;:·tr;.:}:: :;: .. :/ -.·,.: 

este .efecto est! mediado por' los;:rec:'ept0r.es:;H1.:~: En;el l lquido 

del lavado broncoa.l veolar,de·~Hf'~~~f~,~~i)~~::.{~ c~ncentrac!bn 
de hlstamina es mayor que"'el'.l~ .. sujetas·~'na·rmates,..::. :este fenbmeno 

. ...· ·: ,·.: <:~_'.:~.: : ::':"'_':~:<l-:~~Sf.f·~i _!~~~'.?~; :, ;~~.~:.~/:··~ -·· 
estll. directamente rei'acionadcl'~·~.'Jé.l~~:~ü'rn_~~~.-oJ~\ef'.!:·:· el ,.ntamero de 

c& l u 1 as cebadas Y .con ~t~r.f~(,'.~f~~~'~:$~h~~{~-f,~;~~~res liberados 

espontllneamente '· · La·.• inhá l ac'ibn"i'.!le'.'u.n'Jantih! staml nico H1 genera 
' :. ' ~. .- ':·.·::~\~f;~/~:{::· .. ;,;.~g}~-~~i{:}{''~ 1~'.:·~:~ .. ".::>.-·.- .. : 

b1 anead i latacibn en::·sujelos·,?asm&.t1c0s:;as intomlticos, ·no as 1 en 

personas normales, esto·~J~;n::e~q~e.'pa~~e ·~~; tono muscular, en 
·. ·:;-:;·\:: ..... ,_... 

el asma, es hista~in~~gi~o.:~·::·· 
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HISTAMINA 

AGONISTAS DE RECEPTORES H1 .. A. HISTAMINA 

.. MCHZCH.2N~2 

HN"'-/ .. ~.·· .. · ,T -e,,,! 2-METILHISTAMINA 
CH3 ' 

2-(2-TIAZOLIL)ETILAMINA 

AGONISTAS DE RECEP.TORES H2 A HISTAMINA 

,}f JP°~~~· ·-•m"""'" 
H2N . . CH3 

\ . . ' . . :. / . 
C-S -CH2-CH2-"--CH2 -N 

~ . \ 
HN ... CH3 

.,DIMAPRIT 

FIG, 3 Estructura de la h!stam!na y agonistas de ltis receptores 
Hl y H2 Clll. 
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NOMENCLATURA 

Agonl stas 
selectivos 

Antagonistas 
selectivos 

Vlas de 
accllln 

(11). 

TABLA 1 

FARMACOLOGIA DE RECEPTORES A HISTAMINA 

H1 

2-tlazolll-etll 
amina 

Mepiramlna 
Trlprolldlna 

IP3/DG 

26 

H2 

Dimaprlt 
lmpromldlna 
<también 
antagonista 
de H3l 

Ranltldlna 
Tlotldina 

AMPc 

H3 

<Rl-alta-
metl 1 hlstaml na 

Tioperamlda 



bl Prostaglandlnas: Su nombre se debe a que fueron descubiertas 

en la secrecl6n de veslculas seminales y de la prOstata. 

Estos compuestos, asl como los tromboxanos, leucotrlenos y 

las llpoxlnas provienen del leido araquldbnlco a trav6s de su 

metabolismo enzlm&.tlco. Su nombre qulmico es Acido 5, a, 11, 

14-elcosatetraenolco, es un leido graso esencial de 20 &.tomos 

de carbono, por esta razOn estos compuestos tamblAn se les 

! lama elcosanoldes. Este leido graso forma parte de· los· 

fosfollpldos que constituyen la membranas celulares ."o. los 

cuerpos llp!dlcos Intracelulares; la fosfol!pasa A2 hldroliza a· 

los fosfollpldos y el 6cldo araquldbnlco es liberado hacia el 

Interior de la c61ula donde sigue :una de las dos vlas 

metabbllcas . que lo transforman: la de la clclooxigenasa CF!g. 

Sl, que da como resultado prostaglandlnas y tromboxanos y la de 

la lipooxlgenasa que origina a los leucotrlenos (3). 

La clclooxlgenasa, tamb16n conocida como prostaglandlna 

stntetasa, es un complejo multienzlmAtlco de membrana situado 

en la fracc!bn microsomal. La Inhiben la mayorla de los 

medicamentos no asteroides como la lndometaclna, el leido 

acetllsallclllco, los fenamatos y los derivados del 6cldo 

proplbn!Co. 
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COOH 
11 

HC=C-CH2-CH-NH2 
1 1 

HN' N 
'e"' ... 

H HISTl¡j!NA 

o 
11 

HC=C-CH2-CH2-NH.,--C-CH3 
1 1· 

HN':'C;N 

H ACETIL· HISTAMINA 

"f. ¡~~'-º"-""Ll, 
HN:._C,.;N . . 

.. ·l__·· .... · .. 
1 ·.·· .. ·• 

. . ·: - -

4_ •.· •. ··•·•··•·•· .. ·•.·•.· 

·rs .. ·. . .. H .. .-HISTAMINA 

-: .·<··'. --... :-' -
He ' ¿-c~2~c~o 

. ·1 1. ' .. 

HN..._C,,;N 

H•' 

IMIDAZbL~CETALD~H!DO ·. 

Aldehl~~ . 
deshJ~ro9encso 

HC=C-CH2COOH 
1 1 

HN'c"'N 

H 
ACIDO. 

_ IMIDAZOr '.ACETICO 

HC=C -:,-CH2COOH. 
. 1 1 
N '. N 

Ribosa/ 'e" 
H 
ACIDO . 
IMIDAZOL 
RIBOSIDO 

. METILHISTAMINA .,. ··g 
"º .. ·.º_2z ·.·~ · ....... ~ '· . .· .. . 

. / 'c.P . 
CH3 ·H " 

-.- ;':_~· -<:-:_.>-"'.;_.-· .. :-. 
- . . --·,_ .· ·-· -

He c-cH2:_:cboH ·i:.· '.'!·' ··,.' .. 

jN,¿-;,.,t-i > 
'..~.H3 : .. H · : •• : .... • 

·:Aéli:io. ·:·.·:; 
,. METILIMIDAZOL, 

..... " 'ACETICO"'. 

,.<, . __ -. :·: ··:·" ·, ~:'.,<=::::· __ .::"',-·---
F IG. 4 He taba 1 lsmo de Hlstaml na:' ··11: IÜ sÚcÜna::des'carbox ! lasa 
2> Hlstamlna meti ltransferasa·. ·. Esta~_es":,1.á'.·:nía'yí:ir•-'.vla"de acclbn 
en la mayor la de las especi_es _de mam __ l(~ro_s_~·,·,'3> ~onaaniin-ooKtdasa 
4> Dlamlnoxldasa. 5> vla de_ ac'ctb_ri<merior ·deÍ .:·catabolismo de 
hlstamlna <11>. 
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Existe preferencia en la producclbn de algunas 
,.. ·, . 

prostaglandlnas por 'parte ~e}, tejidc(ó.tlpo celular que las 

produce; por. -.:ej·~mí~i~ .. , ~·¡-'_.·.~·e·~cs'~t·~1'i'~.:, ,:·:·.VaSCU1ar produce 

pros tac! e 11 na · ( ;~:fü~'.;;(~i~::~. ~~~:; ~\;~··:;~~.b,.i~8·\~;~;e'/t 1 po .. conect 1 vo 

sintetiza pr1ri"c;{~f;fi~~~t;~X:P~Ó~}X:L~~::.~~1§1~s. ;del:. endotel lo 

traqueobronq~I.~ 1J~fi.~~JF#I~~:~W:,;;~.I!:~~~6~f:1'.{~f -ia,~~~I ar. pu 1 manar 

:: 1 m::Pª: •·• 1:~-í~r~i~[~~;~t;}~~"¡:~~·: 
1

~~ci::~~ . :::::: '. da:. 0 :::0 :: 

la PGl2 ':·~~J~'~ ti·~ 1~~·e ~o tiene acclbn, pero hta ea muy 
"·'":,,'· ., 

1nestab1 e .. -: y.' r&.'plda y éspont&.neamente se transforma en 6-ceto-
" .· .. '>··.:': 

PGF2 ·cyugas,.•· n.b. l C3l. El cuadro 2 muestra los principales 

efectos de las prostaglandlnas. 

e> Tromboxanosi Se denominan ast porque fueron descubiertas· en 

los trombocltos y presentan un anillo de de hexano. 

El tromboxano A2 es el ma)o'.or ... cons~ltuyente de lo que 

antiguamente se conocta c6mo 18 .SuStancla Constrictora de la 

Aorta de Conejo. Principal;¡¡~~~·e :1<J':~'tn'tetlzan las plaquetas, 
',\ ..... 

los neutrbfllos y lo~ ma¿ibf~iri~~~'sü'vida media es corta y es 

metabol Izado a el tromboxano 82. Se 

s I ntetlza por una vla metabblica similar a la de las 

prostaglandinas CFig. 6) y es inhibida por los inhlbldores de 

la clclooxlgenasa l3). Se sabe que el tromboxano TXA2 presenta 

un fuerte efecto contrlctil sobre el mbsculo llso vascular y 

tambi~n traqueobronquial especialmente de las vtas aéreas 

perlf&rlcas Cver cuadro 3>. 
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dl Leucotrlenoa1 Deben su nombre al hecho de haber sido 

descubiertos en los leucocitos polimo~fanucleares de conejo y 

en su estructura presentan tres dobles enlaces conjugados 

<trlenosl, Actualmente se conocen los laucotrlanos C4, 04 y E4 

<LTC4, LT04,y LTE4l forman el factor que antiguamente se 

conocla como Sustancia de ReacciOn Lenta de la Anafilaxia. El 

leido araquidOnlco puede sufrir oxigenaciones en las posiciones 

S, 12· O 15 por acciOn de las respectivas lipooxigenasas. Los 

leuco~ilenos porovienen de la vla anzimAtica de la 5-

1 ipooxigenasa que es una enzima de aproximadamente 180,000 

daltones y requiere calcio cea> como cotactor; se inhibe por la 

acc10n de flrmacos experimentales como el Acldo 

dihidroguayar&tlco la fenldona y, cllnicos como 

d!etilcarbamozina y el benoxaprcf&n (3), 



¿-
•-H<Tt 

. . . 
~·-

. LTI, 

.... 
cc:v 
S-Llpoo11/g1na1a 

lTC4 

1-Glulamll 
rron1p1plldo1a 

Olp1pflda101 

. . 
~= 

FJG. 5 Hetabollsmo del leido araqu!dbn!co a trav~s de Ja vla 
enz!m!ttca de Ja 5-Ilpoox!genasa <3>. 
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FlG.6 Metabolismo del Acido araquidbnico a trav~s de la vla 
enzimAtica de la ciclooxigenasa (3), 

Al parecer, 1~.· ~~·~~~·i~~d .. :P.ara sintetizar los leucotrienos 

estA. limitada 
'·; ': -·<:: 

a· al~gi.i~os< tipos ·.celulares espececialmente 

relacionados con .la re~püe;ta·inflmamatorla e inmunclbglca como 

los neutrbfi los, los :eosinbfilcs, los basbfl los, las clllulas 

cebadas, los monóoitos y los macrOfagas. Los leucotrienos 

presentan efectos muy potentes en el aparato respitratori~, 

htos se resumen en el cuadro 3. El efecto contrActil del ·t.'Í'C4 
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y LTD4 sobre el mtlsculci liso .tra.queobronquia 1 es 

aproximadamente 1000 veces mt.s que el de histamina Y .. soo veces 

mls que el de la PGF2-alfa.·· . -' -. . . ~ 

En respuesta al retO<:ántfglmi~o··y.<a~~·~~~~~;.: ·~~t.·1.·~~(as 1 - .el 

::::::ci:u lm::::e d: .·.;~:.;f:~~ji'·}~f ;~:~Efrff~·ifld:f ft~~~::~< e~:: 
: ::·;:-·· ::.A:·1~ ::n,;;~(.:>::;,~'f$.~'.;:;_\~tf:~;~L~~~\t~~:}~:;~;z:?~~~-~s. ·-. ,. ·;~ .. _ ·1 

neu trOf 11 os y, en· menor?-grado ;~?. paraJ: 1 os',eos i nbf 11_ ~s; ~~~:t.;~: hÉ!cho 

ser importa~t~··· ,~,~- :i,_i !~rtt~-~~;~!it~h~~y~~:1:;:~~r;1 trado puede 

inf !amatorio élé l~s" J¡~s'Y¡,:"~r·Z~'~·: éler .. · aéiente',íismt.:.tico. > 
. ',- :· .; ~~,·- -:. >.:.\', ?1:'?· J~f:,-~--~;;,_,.-, -,· ~ _. 

LEUCOTR 1 ENO 

LTA4 

LTB4 

LTC4, LTD4 
y LTE4 

•····•••·· .;.·,·•·•·:;·'.~vl1L~·3.; .,.,_·_:·•-.·~·:•. 
PROSTANO IDES• . .Y~L 

-~ ·:., ·;;~/.::._.. ;.-·~:~;::\:<'.(,',';:,},FíiS.~·;:':~';i>~·-, 

· Bro~co~".¿;¡cc-Ú!"X~~~,~;,~t:[;>: ,: ... 

~roncon~t~i~¿~bnfi~~~,:~:.i .. 
tluimiotaxis, ·quimiocinesis 

· Agregacibn, :adherencia"y·: 
Degranulaclbn de:neutrb~
tilos, eosinbfllos;· .. m-Ona.
cl tos y macrbfagoS, Au:.: 
mento de la permeabilidad 
vascular 

Disminucibn de la.· 
funoibn de los 
Linfocitos T 

Broncoconstrlcclbn 

Vasoconstrlcclbn 
Aumento de la per
meabl l idad vascular 
Hipersecrecibn de 
moco 
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Efecto 
·indirecto 

Requiere PGE2 

Efecto directo e 
indirecto (Libera
cibn de TXA2 y 
PGF2-a 1 fa l 



<CUADRO 3 CONT. l 

PROSTANOIDES 

PGD2 

PGE1 

PGE2 

PGF2-al fa 

PGG, PGH . 

PGl2 

TXA2 

(3). 

EFECTO 

BroncoconstricclOn 
HipersecreciOn de moco 

Broncodilataclbn 
Reflejo vaga! 

Broncodilatacibn 
(si hay tono basal 
alto> 
BronccconstrlcciOn 
(si hay tono basal bajol 
Disminucibn de la se
creciOn de moco 
Inh!bicibn de la de 
granulaclbn de las 
cl!Julas cebadas 
lnhiblcibn de la Ii
beraclbn de acetilcolina 
Ref !eje vagal 

BronconstricciOn 
H!persecrec!bn de 
moco 
Aumento de la libera
cibn de acetilcol!na 

BroncoconstrlcCio~ 

Broncod.11 tac! bn 
Vasodi Iafaclbri · · 

Ant 1 agreg"aci bn 
plaquetar!a 

. --_:· : " 

BronccC-onstr icCiori 
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CARACTERISTICA 

Principal' metabcllto 
de la cl!IÚla cebada 
de tipo·. conect lvo 

Endoperbx!dos cl
c.l'lcos. muy.; i nes~ 

. :hb_l es; (vi_ da me
dia. 5·. min. ) ... 
Múy>i riestab le <me- . 
.ta bo.I !to e:s ta . 

;bI~:·e-oeto~PGF 

::-al~al · 

·Endop~rbx!do olcl!co 
muy Inestable 
(vida media 30 sl 
(Metabollto estable: 
TXB2 



e> Llpoxlnas: Sori. el res~ltado él~ la comblnacton de la 

1 lpooxlge~asa .Y la ~-llpoox~g•Hl~sa,del lcid~ arquldl>nlco. 

IS-

Se 

han desc~!to las llp~xlna¿:.6.4.y~·B4'':cLx~'4:)(·LxÍiü las sintetizan 

1 os. neutr_e{,~/º'.s;~_i:i~ •• ~;~;!'.i~::i;~-~~;~~jf.i;r~;~·.\·~"º-~~u~stos producen 
contracc 1 bn" de 1:··uitiscu 1º¡,¡1 so ~:.:de;, !"as :_'v 1 as~ al!'reas pe r ¡ f l!r 1 cas de 1 

·.. . .. - -:.,'.; .:~':/:~~\~:l~;;~:~.:~).~~'~.)~;,~;;~;~:1:.it;;~t1.~·:'\J '. ~ ~:L;'. i ;.· '. : .. 

ser huma.no ·Y· de.l ,,:cOb.áyo j:),; ptlr~·:S·ú·.j.'aCCi 6~f'~~se:,.ri beran · tromboxanos, 
_ .. ; ·;'·:-- ~J_'f ::-.:.t·-. '.·~~.?/:_;:;;~~w~;~~~~:r~.f~;,~i~:J·:~::i~~-;{~},~f~~:?.r~·:/ J~. ·, · ~- ·· -

radicales 1 lbres"· •. ··da:o·xlgéno''e''"hldrolasa · i i~'~somales. Atin se 

sabe poco de.est~:s1~i~li~;t~f~ i~?!:;~~lf~'/~ ' 
f) Factor .:actlvador::.de:·iplaquetas-;\,CFAP>y Qutmlcamente se le 

. _ .. ·: .'.·<~: \~~~x-:~\~:~'~i~i)~~~'.%1~·~>Y.;:f~·:HM1~;:~~;;~_~:t:¡?;f/./- :: .. : 
conoce como.aóetil~llce~lle~~rfostoilloollna CFlg. 7>. Se forma 

/::_ :.-~':- ~·~.5~i}Y.~{~~~~;,~Y:?tY·~fff¡~~.:.i~E~2f:~~V#~~~.s:Xi{, < ·..-: · ~. 
de los '.fosfoltpldós;'dei[las·.;inemb·rarias'.con>la lnt_er_venclbn de la 

· · ·,. :;,:'.;~~;.::y_~(~';_ Y~-t~:;Jt· .~1;f,1~VJ::t~f\~ ~)~i:'.~?;~;~j·~\t'.~::.:f-\tT\ ·:<~:,.. " ... _ . 
tosfol lpsa'.A2'i '.los'.cortlcosteroldes·iilnhlben. directamente a .est·a 

··' • ::' ,;~:,- • -~. ~~r :·>:~t;t~--~~~I~\~.;:;td/~itr:i,'5fJfy1/:':";:~·•-f_·~ ;.-, ,._ ... ·. -, .. , ... .- · . , 
enzima'. Y.: .. b 1oquean\la{st.ntes1 s,_de,l\'. l'.:AI''; ·\ En_tr.e :1 as. c6 l.u las que 1 o 

.· A"': _..::x.:.v;::;~.t::{A~:~~~;:tK~~;r~:-'~:·Hi1it:~,?;i~~{;·~~{~;);~~-~:f;,?;.-~:·!::~\;~~\t,\ (~: .... <~-~::-:.:·~-<~·:<.;· .... ·. :··· ·. 
pueden· produci r"';s·e·!,enciientrrlil ~:l Os ,).máci-6fa-go·s;~.;)'{: 1 os·;·'neutr.6f i l oS, 

.. · .. :.; ~-:~·. : :: .. \-~-;;.;~:-~,~*~·~:;.~!~~~;/;~tJ.::_:.~k~:r~-~,.:'.·~;~?~~:~~~;~~~ ;r¿i:~-; ~·:~~:1.-:::1~ü1t¿.:~~·~_·;;:_;:-:::~·~h:,:::1 :J?-\::· ~-· .. :: :·-., _, 
1 os ·~-~~.~b-~ ! _1_~~ (:).~~.-.· p l_aqu·.~~ª-s,~·:: .1 as ·e& 1, u 1 as :.:ceb9:~.~-s ~~ ;~p-~~,~,: ~ .1 _~unas 

de e~t~s ~~-l~;l,~~ no I~ liberan normalmente en baja ~~r{~ld~~; lo 
:_._ .. ._ .. , __ </ :~:,>..--=' 

que ·1ndlca"que él 
,:·,.: '·'' 

FAP realiza una func!On · :·¡·~t~'aóe.Íular 

desconocida CVargas, 1991) C3>. El cuadro 4 muestra los 

efectos mls importantes en las vlas respirator"ias. En los 

humanos la broncoconstriccibn estimulada por FAP se debe, por 

lo menos en parte, a que secundariamente se liberan histamina y 

leucotrienos. 
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gl Adenosina: Es un nuclebsldo que· se genera por la 

desfosforl.lac16ri ·d~I mon6tosfato de adenosina· ~AMP>. La 
'. ·. . ' 

1 i be ración ···de·; está :-~.~st'clnCia· e-s'.·.c--~~-s~da· :-P.º-~, lf1~; ~s-~.~-mu _! acibn de 

1 as ~e 1 u i'a·~·~ :-·!¡''C-~b-~·da~-:, ::.;y-~~ i 6-~;-_:_;. ·;::·e'Os" i rt6t'116"S> ":::" (n Vi t ro"' 

i nde~e.~d~~~,~!.f::rf,i~·:~~~~2~~,~:mf:11.!1:;t:fü.~~t>rR:.~~,i~?ú~I~r . viª no 
anti g~nlca·,)::. Su•es.~l.mul or:se·m~nlfl esta¡por:;',lo~• rece~tores Al y 

112
' ··. /.~·~·~;;~J~~~¡~¡J~~ii~;~l:~;~i~f ;·~~f f ~~~~:j~~:,~lt1:{o]:i,;¡ ~a·. Se ha 

dem~·st~-~,d~} (¡ue :_,¡ ifS pre~n-c4bác_ibn~~<':'.i ri-{.,V.1ti-o")~de'.:.;cb1 úl as cebadas y 

::::~:::;l;~~~J':~:::~:ltiii!~: ::::::::::,,:: 
real lmentacl~n. pos! ti va;\'Vdado:;que•.·e L·.·medlador.:': l iberadci por 1 as 

::::::: .. ;·::~·.~~~·~r~~¡~~ír~~~\~tªi~~:::::··:::· . :: 
-.... :~·.r- -,·-.:··:·)'.' .. _ ... ;"·:·/)·. 

c~lulas cebadas Y'·los:0 basbfllos,·de:·Íéis·-_·a-smHlcos liberan mayor 
'. . . . " . '... ".'' ·'' ::~. .' .· . ., .' ·. .·.. '. . 

cantldad·.·de .·medÍacÍ;;re~".que. :1a·s .c&lu.las de los Individuos 

normales (3f~ 
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Cl!ADRO 4 

PRINCIPALES EFECTOS DEL FACTOR ACTIVADOR DE PLAQUETAS EN ASMA 

1) Bronconst~ iccÍ~:n .• l~~?r~6ta CPr~~~bi é~~nt~. por _,l!berac!bn 

TXA2, h!stam!na ~. !el.lc~t;Í.:~iJ~\ ; ~;;: '.~ •·· .;'. 

2l Qulmlotaids y ~~i;~{~1~;Zf'f;~téri~~~:;;dé:é¡~·.;:~slribtl los y 

neutrof ! 1 o~ · ..... ·· .. ·~ +1:~L~JíF~~~(·/t:<~y:~' '... •? • 
3l H!perreacti v!dad':bronqula l •'dura'dera :•· 

. ·.,·· :" '.:··:, .:~'/1~~}\¡~~-:-~-~~~;~~~~?¡:;:~?-:'.~·:~l-~~:~~:?,:~·-.·>.' .';---. '~' 1 

4) Aumento de~la permeabilidad:, mlcrovascular y exudaclbn 

::º::::::º h::¡ ~{:.fa~!i:~t~1f f ff~:::~oa~;reas 

de 

los 

de 

B> DlsmlnuCi~n é!é 'la ;dt1v1~a~ ~¡!lar 
C3l. 

h> Factoras qulmloUct!cos1 L'as c~lulas cebadas, los basbfllos 

y 
',,_'.,-:·. )_;::·: ,/'."" '· -·.. . 

las c.~ fu 1 as; :.1nv·o1 ucr8.-das :.en 1 a 
. : __ ·:-:;;~-... ~~).-.:~ . .:: :·,:L.,.-

ln(lamaclbn Ceoslnbfllos, 

macrbtagos y".:neutro.t.Li'ó'sT. llb'eran .. ·diversas_ sustancias" que. 
" ~'' -. '.>~'· '<-: '-·'. ',,;-· 

tienen actlv!dad•.)cíulm!o'üét:lóa'·:\¡;ára:10·s;·e~sinbfllos ::y Jos 

:::::::::::;¡~l~it~f t{l~!f i~!Jf f~lf j?l1;Ir~1.;::::. 
grado, ·son la~.;<:·.histamina·;.::,h:el:.·-'~actor,:'QuimiotActico;;,_;;para ,fas 

· · ·~ -': :'..·. :·.~!?.:-·,,~~:~~:~>. ;f i.;:(~.:i~fi~:\~_:.j~~:~:-'.;· ~~::~~·-·:.s:;)7!'.·~.7_:;f~~~?.if~fr,;·r~~·:~t;1~:~~-~~~;:r~;~t-?;; .~: ·,.;:.: :7.:. :- : .. -.'·: 
E os! nbf ! 1 os. de ¡Ja· Ana f.! l.a·x 1a·:::<FCIE"Ah:Y:;:e.l'.;-.Facfor'.::? •. Qulm!oU.ct! ca 

. , _::'.'._.;: : .;Jr?·,'::-.'.:};_':·{ :~:\·'.·~;~/:;;~?"~ ·.: :;k{::.<:':r~:.::~~)::.~{\:;-./~:'.f ·.-.~ .. -:J::·(:~·.;~: :·:;}~::·. './ .. :~ ~'.-. · :.:"~-- ;_ ... · -:-:_ · 
para 1 os ·.NeutrOf.l 1 os :d~: Ja,,Anaf ! laxla ~C.FQN.~A> ;'¡' P,:r '.otra' parte, 

1as c61u1a·~ ep1·t;1:a1Z~;·d;·,, S~~~~~~l~'.~'i;:g~:·~2~~m!~º ; 1b~ran 
15-HETE, e 1 ~~~ 1 pr~~i~t~ a~Uv_ld~d qu!mlot~~Ú e~ ¡,~~ª ¡os 



neutrbf! los (3l. Los factores quimiot&cticos· juegan un papel 

importante en el des._arrofl o· ~ato.lbgico del asma, su presencia 

es la causa de·la_,l)egáda-dé_cÚul,as.i;,flamato.rlas a _las vlas 

a~reas, .. de:- ·-·~~t·~:'·:·:~·ari"~ra::/::: se· g~·n""~~ª-: 1 a.' ·r'e~~p·~es·t,a.· 1nf1 amatoria 
.... , ., .-.·,. _, ,..,_ -.. ;.;. 

. ) . :;· .. ~ :.'.,_ ,_ " .-.. ~;_~:_; 

caracter1;,;¡;>c~;\ª'.~:~;}j~:,'_~f',. '~;-~_,_·;: _6 :'.~:. ·· .... -_____ _ _ 
3. - F~ctons ; •ne~f~hormona 1es:c.-'E1 ·;;apar~to7:(r:sp! r7tori o estA 

i nervado ,~~~-r;T:',~!'. .. ~~h-~·ii;~:~~~~\~;~~~f~ti.:~®z~~~~r~~~~fr-1.~f ,-_ ~ _, del 
recientemente :descri to''no'•adrenl!rg!Co·tno'..col-lnl!rglcoi•'<NANCl. El_ 

primero de •. __ · ~110~{~'~-~~-1:1~~~;~*;~if -,~d~¡r~~t.\~t:,~1~~-~Wi~•.f n?u••_as 
submucosas, 1 o que~·genera .· 1 a··;·secrecion:\de :-1moco'~·-y . .:'en·~t os : ~·~so 

sangulneos _ca~~~ ~'/1 ~'j~·btJt'}':~,~~('[f'r~'~i~~:~~;~t'~~~~~~¡~~¡H~~ existe 
- - • • ..... - •• -:~\1/ ,~!?:~'~!~-,.~}. ~:~~~;)f?J;i,~~1{0·/~~:,·;.;};~~;;.~~;t~\:~~~~1\~'.~:3;',:~:.:tY~:I··~:.-~.':·~. : 

un ni ve 1 basa 1:de•:estimu1a_ci_bn:_ccí1 i n!l_rgica·:,y,~én-•. los•;.! nd 1 v lduos 

::: ~:::::,:·:f: 1~::~:k¡~iE1~1~i}l1íl''.f :tF·:: .. :::: 
col ln!lrglco ·son:' e_I slstem~ lnhlbi,t_o~io N~NC_;,_)as. catecolamlnas 

circulante• y 'ª escas~ i~~rv~ci~fi~J'~~~,&.~;-~~~Avarga• 1991) (3). 
-.· ~.·. 

al Sistema nerviosÓ 00Íln!lrgico1 La{(rii>rvÍi:Óib;,·que 
.. ' ' ;1.';L.¡;;''- ·~ ·.·e-- "" · - · 

este sistema 

hasta los proporciona a las .vla.s: ~·&_;~S:S~':v~{dé'Sd'~_.:.-1a· tr.~quea 

bronquiolos termin~l-~~:··'i: a·.-,.:.:·t_,;~t'~~~~~~·;á:~·-r~:~·s· .. ,-- ~lb~as vagale.s, Ja 

lnervacibn disml~uye·~~é~~;l~~~l~,~~;~¡~I~-~-~eri.fer!a de las _vlas 

abreas .. El neurot·ransmlsor,2posganglionar ,'es.rla·:acetilcollna, su 

::·:::,::::.::·¡::r;;::;~:~¡~l,\~l~*ái~li~:~'fü:::: :: 
1 a secreclbn •. m~co~a ii~v~i~~:r:· ;·.; J}bei~a_ci1_6~ ,\de ~~dtadores 
qulmicos de ias cf.lula~·'.~eb~cÍa~ <3l: El'ni~~~,;¡-~~o'por ~I que se 
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produce la crisis asmltica desencadenada por diversos estimulas 

es, en parte, a trav&s de la producclOn de un reflejo vaga!. En 

las vlas a~reas hay receptores sensoriales vagales llamados 

receptores de irritaclbn, son terminales nerviosas miel1nicas 

que se encuentran entre las c&lulas epiteliales y por debajo de 

ellas. Los pacientes asmAtlcos presentan danos en epitelio de 

las v1as abreas, por lo, tanto se favorece la exposicibn de los 

receptores de irritaci6n, se hacen mls vulnerables a la 

estlmutaclOn por agente·s·'·'~•Ogenos y endOgenos y se facl 11 ta la 

broncoconstriccioli'·. :P~r. :r~·f le jo vagal. Un mecanismo propuesto 

para up l lcar·. (;··r·e'iadOn ~ntre e 1 aumento de 1 tono vaga 1 y 1 a 

hlperreactlvldai:fd~.:·ras vlas a&reas empieza en el vago cuando 

este libera acetllcoilna, la cual act~a sobre la c&lula cebada 

generando la llberaclOn de mediadores qulmlcos y estos a su 

ve:, producen hiperreactividad bronquial. Este mecanismo se 

encuentra incrementado en el asmltico, ya que tiene mayor 

n~mero de c&lulas cebadas C3l. 

bl Sistema nervioso adren•ralco: Este sistema comprende las 

terminaciones nerviosas y a to& receptores·alfa y beta; su 

inervaclOn es escasa en tas vtas a~reas centrales y es nula en 

las vlas perlfllrlcas, mientras que lo·s receptores adrenllrglcos 
... - ' 

son abundantes en toda la extensiOn'de.)as·_·._vt_as. al!reas, por lo 

tanto, la mayorta de los recpe.tor:e·s:-TIO~-.;-.tieñ:en conexiOn directa 
~ .. ;"' < : ·. -: : ' . . ., .- . 

con las terminales nerviosa·s·, · pero .sDn e·stimulados por las 
.··:·,.' 

catecolamlnas circulantes CVargas 'l99ll C3l. 
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-Receptores Alfa: Los receptores adren~rgicos alfa-1 son 

escasos en este tejido. C~anda se les estimula produce la 

ccntraccibn del m!Jscula· 1 ¡'~~-: t·~,;.qu~cbr~nqu!al; ;mayor 1 iberacibn 
;.:1.: ., ..... "· 

de histamina por las'c~,i'~-1~~ 
.. <.·,-,,,. ·~,,~,;;-,..~.;,:;-.. . ,: '<:S~ 

secreclOn 

de las de la 

sustancia. igual 

manera ·como 

de les de 
acet 1.1 ce l in;,:·;~~ 

- Receptores· ~·¡j.;t_~t 
·. ;·" 

densamente 

mayor le sea 

por ca tecO 1 ~mi~~·~:··,; .:~. ·endOgeiia·s '>~íi o t~:·¿i~. pe· ;: f ArmaCa·s ·1:.:: ,.."'agonistas 

ad renér g ices•., :s:\'~ ::''"'''''i:;)t'.l:;,!;~~:1;~:r;t~;;;~~~i;8; ~¡7~:.6,~f ,e; i~ta~ibn. 
desgranulacion:d~:~l~:-c maybrm ransporte 16nico en 

' . '; ... :·~.:·y;.;.·/; .. ::::· .. t~'.~~?:.«:,\: ,•, j~: _; ~ ·~ \,.~;:: ;::~~i'.<~J~·:'./;~1~t~;~::;}'.~:;;'; :~~"-' 
e L epi te 1 io;· .... ccin'.'uniH ncr.ement.o',~de~~la¡:·s9CrEicibfll'!de'.agua, aumento 

:::.::::~:·¡~ii~~~¡1~11¡f litilt~}o:~::::: "::: 
l iberacibn de 0 'la .¡;c~Úl 1 colina de.; las'.fibras;:col inf>rgicas .• · 

el Sistema nervioso no adr~~~r;;~J;:~~·~i~Ti!{~yb:~.~.:<~~NCl: Este 

sis tema comprende dos subdfV 1S1óties·1 ~, ~túl~'.,,.~ (~_re~'~·:"e·~:~1-·t~t·6r i'c y 

otro lnh i b l tor lo, ambos 1oca·I1'za~os\··en: Ji~- ·::f.'ú;;~~~-:-~~,g~~Y~s. 
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- Sistema excltatorlo Su principal neur.otrans~i,sor es un 

pollpéptldo de 11 amino!cidos llamado sustancal.P 'CSP>, otros 
: '.':· ¡~: "~' ' . ,, ,-:_.~,: ;. ~': .: ,'., .': :·) :: '::;.: ., 

neurotrans~isore·~- :·. :de este_, s lsteniS. '' son los· ·po 1 ipéPttdos 
- , .... ' ' ·.::· :~~:,.~ 1;n-· ... ;;'h-",:~::.f:'~ __ r;t_:,+ · ~~:~ · · ~1 

·neutroclnlna·•} ·:~.~i:~bt!•f:ép'.t§d~.i,;~··::·~.~ºV,~·1'P,tM~,·~·~.•Ja~.1~n.ad~.· ~on 
e 1 gen de'. ·la •cal el ton! na Ü'..'>1 a:·neurocl ni na:,9;?• ... Estas::;,•sustanclas 

:: .. :::::;1:i~~\~~~~;if J~it~~¡~~i~ilt~;íf f f ;;~:·::: 
1oca1 '1Z~~>¡'i~-~~:~::; todaii:?.l a Ui&K tens10n'.ide··:..ias ~--vlas·.:'(::'altreas--·-~·en.: e I'· 

ep 
1 te.I~ 0 ; ;~~~~~º~~i:;~1~~l?~itBJ;1,s~ít~,ll~/JI'i#;~~·&~~~1:~~~~:t9c 18

,
5 

t 1er\en~1 a· propiedad lde ;• excl tar:~l as·.~f 1 bras 1:~c~~::como '.;¡ a·;,.,h i stami na, .. 
· -- .- . , .. _-:_·:;<,:. ,< :~~-~::/::~:/·:<h1f : .. -: ~t;~.t;~~á!.:~.f~/}i/S:f\'r~~:t~~;·'.:~~?\~.,:\~:{f~'.·.1#:;.-~:'.-J~;í\':.~\~~~~?(~tt;;;\ :~/· ;:;. :.:,_ ~ -: 

1 a''. _PG.~2~~.I:~·~ ~_·;_;t~-.~ ~~1P~-~2~-:=:~~l1~.~ &~_G 1.·~:·~.,~ ~~-~-~·>~~.:aoi n l n~}~'~º-~;~~-i-~?~.~~o·.~ u~·: 

•:como· 

' .. , 

e I · a· 

l ncreme.nto: de,;·_. l 8:Jpe¡.·~~a~·i_l'.fd~-~>-~aS·~·uf~'~:~·~"·')~Ua:~:~:~~úll"ICla .. P', es·:. 

capaz de ... 11 berar .... tí! .~:~~~~ ~t:~~~~".il'.Ji~;·.~~t~Cia';·¡;¡;; Ia,;·¡Íle 1 'de 1 
.·. -~-- :r·-· 

que · .. sugi'ere que tai, v~.:z ~st~ ~~~~uesto induce humano, lo la 

desgranulac!On de las::c1'1uia~ •ce.b'adas.·del· pulmOi{.:cJ>,·:.• 
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Las taquininas se degr~dan r~pidamente por vla en2imAtica 

a trav~s de la accibn de las endopeptidasa~, ·lambll!n conocidas· 

como encetalinasas, las cuales se encu~ni~an -en· las .vla~ 

al!reas. ' ' ,··. 

inhibitorio: La: lne~vaci1>n''i~hib'it~'r1a· <NANC> abarca 

' -·:: :{'- ~,::~~ ' 

CVargas 1991) C3l'. :;:.~ i.• :'.;.i_'._; _,:': ;,:.,• 
. :--.<', ... ,_. 

El·. PIV · y : el PHI se· ,de'g'i:á.cfáll, ·u.cu mente por diversas 

peptldasas y pos¡ b 1 amerite:• 1os''~'me'tabo1 ¡~en : '1 as enzimas que 

1 i beran 1 as et! 1u1 as invo 1 ucra~~-~"..,·-~:~>'.1'~~~j;~:~~~~t.i~:~ta<·¡ n~ ¡ amator ta. 
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Adem&.s se ha descubierto que no hay.PlV en las vlas,al>reas de 

los asmb.tlcos' parece ser que en l6s 11'df\Íidu.~s que ·presentan 

la enfermedad, hay de f le! ene! a en }a ¿ ~:r~~Ücc!e1n · de esta 

~ '" 
sustancia, ademlts de lo mencionado .·~abr~ ha '~Üsceptibi 1 !dad que 

' '.':· ····/'· ··.1, 

este neurotransmisor pre~.e~~~.a;~;!:~·e:~i~_:·~.·:_l as·,· enzlm~s. 
En los pacientes asmAt!c~~':':Jb~icos «.que tienen tendencia 

hereditaria a la producci~n ·pr~f~re.ncial y excesiva de JgE como 

respuesta a ciertos ale~genos> y no atbpicos presentan un 

aumento Importante en el nbmero de chlulas cebadas en las vtas 

a~reas. 'se cree que los mecanismos de este tenbmeno se 

relaclonan con una mayor producci6n de c::&Julas precursoras en 

la médula bsea o con un increUÍento--.-·· de_:._._los factores de 

d!ferenciaciOn local de las ·c.lllulas"~eb~d·as/:sin'~mbargo, se ha 
· ... !' ·:_._,. __ .. ,_".. .·;-;··. ,,_.-.· 

que estas e& 1~1ª:.:,'~!~~~~~~1~1\:.f~{.~g~ 1.1bero1on 

o inducida· por.»' lgE .•~.deTJhistamina·:::o ·•de otros esponU.nea 

demostrado 

mediadores qutmicos y· nt~{ I~!.ft~e~Ji~m~;,"~·''.'i relacionan 

estrechamente con el grado de hiperreactivldad.\;:':' 
.. . .,, ·::·.·: ;.~·:·.::;·,\)-)';~.·¡·: 

Los mecanismos que generan la'-liberao16n'.de .los mediadores 
···1.·;·.·-

quimicos por parte de las el! 1 ul a•i'> c;,!íácias 
,, .:~~···,,.-~ ':_ ·:-:: ,-

pueden ser 

inmunolbgicos y no inmulbgicos. Se.iie~
0

~l1~adena por el estimulo 

que 

dos 

la 

"·:~. _, !·,: ·' .-:_;.'C 

provoca el anllgeno espectfico:inhala-do ,cuando se fija a 
•. , •:.'! 

mol hcul as de 1 gE que se enc.ue~;t,f~1\::sob~e la superficie 

clllula cebada, tambil!n ·po~: la'·'~~\,iii.ut.iciOn artificial 

de 

con 

anticuerpos anti lgE. Los. ~~t}~~::~~ no inmuno!Oglcos son 

principalmente los cam~;o~':~ en:.¡,'::(~::·: lsotonictdad de su 

microambiente o su estimuf~::¡·¿~~(~:t':·~-~-ia·, a trS.vlts de mediadores 



qulmicos o la presencia del Factor Liberador de Hlstamina 

<FLHl, el cual es producido y liberado por otras cl>lulas como 
' . ' 

los linfocitos y los macrbfagos; eKiste una .refaclbn directa 

entre los niveles de Fl.H del lavado broncoalveolar y ·el .arado 

de hiperreactividad bronquial inespeclfica· <3l. 

Dl RECEPTORES• Son protelnas capaces de reconocer con alta 

especificidad una mol6cuta particular, un neurotransmisor o una 

hormona, con la que lnteractflan, la consecuencia de esta 

interacclOn puede ser la apertura de un canal ibnlco para un 

ion particular o la actlvacibn de una enzima membranal, lo cual 

a su vez, origina una serie de fenbmenos metabblicos mediante 

la producclbn de un segundo mensajero !12l, 

Se clasifican como ionotrbpicos y metabotrbplcos; los 

primeros estln relacionados con el paso de ione•·Y· los' 'tiltimos 

estin acoplados a sistemas enzimlticos (131. 

La mol~cula particular que interaCciona con el receptor se 

conoce como primer mensajera. El segundo mensajero e1 el 

intermediario de la manifestaclbn de un camblo en la cl>lula. 

Estas son diversas sustancias que juegan un papel muy 

importante en la comunicacibn intracelular. En general se les 

llama agonistas a los compuestos que ocupan y activan a los 

receptores y antagonistas a tos que los ocupan pero no las 

activan y, por ende obstruyen el paso de los agonistas (12J. 
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La secuencia de eventos desde la ·.interaccion·: entre el 

primer mensajero del recepto.r y lo. man!festaé!l>n del cambio en 

la c&lula es muy compleja, sin embargo se ha dividido para su 

estudio en dos etapas: al transducc!l>n y generac!l>n del segundo 

mensajero y bl propegac!l>n Intracelular de la sena! C12l. 

LUZ DE LA VlA. AEREA 

FIG, 7 Caracterlst!cas h!stoll>g!cas de las v1as a&reas en 
condiciones normales. Las tlechas continuas representan la 
l!beracll>n de mediadores qulm!cos o el efecto excitato~!ci ·de 
estos sobre las c&lulas blanco. Las flechas d!sccn~lnuas 
representan el efecto !nh!b!tor!o de los med!ado·r.es qu1m!cos 
sobre las c&lulas blanco. El m~sculo liso CMLl, e las. c&lulas 
cebadas CCC), las g!Andulas submucosas CGS) y·. los· .. vasos 
sangulneos CVS> reciben influencias exc!tator!ai~. !ri~!b!tcr!as 
par diverso mediadores qulmicos que promueven su,funciOnamtento 
homeostlt!co. La c&lula cebada tiene una l!berac!On basal de 
mediadores qulmicos <representada por la flecha doble> como 
h!stam!na, leucotr!enos y prostagland!nas que contribuyen a la 
homeostae!s antes mencionada. Existe integridad del epitelio 
respiratorio <EPJ y escasa cantidad de c&lulas Inflamatorias 
Cno esquematizadas aqull. A = Adenos!na, AC = Acet!lcol!na, B = 
Receptor adren&rg!co beta, Ml = Receptor muscarln!co 111, NA = 
Noradrenallna, PGE2 = Prostagland!na E2, SP = Sustancia P, 
PIV = P&pt!do Intestinal vasoact!vo C3l. 
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La transduccibn es el proceso que se realiza desde la 

activaclbn del receptor hasta la formacl6n del segundo 

mensajero y la propagacibn intracelular de la senal Incluye la 

ampllflcaclbn de la misma, la cual se da a trav~· de receptores 

intracelulares, son protetnas que reconocen oon gr~n afinidad y 

especificidad al segundo mensajero. 

Los receptores a h!stamlna estln acoplados a hidr6l!sis de. 

lnositol fosfollp!do e Intervienen en la ··confracclbn del 

mtisculo liso, incrementan la permeabilidad vascular",. l'lbei'acibn 

hormonal y g lucogenfd Is! s celular, . vta :·,'.~~<}::~~~·~:~,~t~ 
. ,, ::.:·p:_f .~; 

en la 

concentrac!On i ntrace 1 u l;ar ;~,~- .';~~;?:~F~!~jS~:;·~.~M;' '11 bras. !.os 

receptores H2 estln Ílcoplados«~·a·:'adeni'lclclasa"(vla •una .,protelna 

Ns Y median . la•"> .. ~~t;¡~,~ti:l'~'.~fs~~~~i;"~~t~~~~t~1~j~~"·~·'.~H:.lo .. de .la 
produce! bn ! ntrace 1 u l ío'r,:::de::AM('c.'·•.n:as,••.respuestas!.f uncl ona 1 es mls 

·;<¿~~·~·,~·H:i;X.:.·I¿fi~~;;ffí¿·:}: :~~:~2:;·~'Sd~é:1~,t:~tn~~\;.:J/.~1S;;,< ·' ·: .. : 
Importantes de ,. los «receptore's\.:H2 ::·inc l _uyen:•;;• la'..·:'.:'secrec11>n de 

· .. ,,·::.~.!6;)°S'Xf.;;~~=~~t~'.t~~~~ri~:Y~\;&ti~:.~;:1;;t,~0~~~~:!~~Ej~.~'."·,~:~.':.~~:·;;:::;.;-
"c1 do glsti'ico, >relajaclOn~:de·l-.mtisculo:,rl lso,'c•acciones· posl ti vas 

· : . . . (:~:~ .. ~~f ;~~~~~.~.;,~c;~JJ~~~~'.~~1t~~t-~t~:::.~";~;?;~¡fi~S~;~~;~~!::~~'.~~~~~;.;,~-~·:: -·: ... · .. ,-
crono tr 1> p l ca s .. :en .e 1-.·mtiscu l o,_cardlaoofy:'ef eotos\·¡ nhlbi torios en 

. .-..... · :·.)~-).:ry.,<:f~·¡'.2; ~Y"<.· .,:.·::t::··!/::;/t."·."~~:1:t~~1:;:~/H{~T.,_..,~~~<·~~\~:\t:N::~v<.:·: _., .'. .. 
e 1 sistema.· lniituno lbglco. «,'Lós'; receptoreii~H3':':~!se'.';~;(deritl t loaron 

: -º-.. ~ :·:.~ ... ·:. -.. _,'.-.>-":\'. -~~,:: .. ~:·: .. ~ _i'::.'"'.. _: :r.:·.:: :~· ~ ~.~;;:,;:· .. :.::.'~·'·J·;,:fi~·?(~~~~t(:.~~~·d~t~;;~ .. ?~.\.~.:,_: ( 
ar! gl na !mente como .autor receptores" 1 nhlbl t9~.i.os·::en·:<· t.erml na les 

nervlosas . que contienen histamln~ ¡,~\1\;~'.;~~;~~~;~1;~~;~b~~l .de 
. -~· . . :~ .. ::~~~·-·-,.<·:~·:t;·;;:,':. ""'·.' .. ' ', . ,. -

rata, sin embargo, ·se· ha demostrado, que ·· lnh'tben':la"l,lberaé!On 

de una variedad de neurotransmisores" .e~·. :Jjld,~" central y 

perlfflrlco 114l. 
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La membrana plasmil.t!ca estA formada· por l lp!dos y 
· .. ' . 

protelnas. La parte llpldlca.es :pr.lnc.lpal°mente·'.fosfollpldos, 

uno de estos es fosfat!l lnos!tol. :cP.1 l ;>''e·; é~al· ·puede sufrir 

tosforl lac!On a tosf";t!d~I 1~~.sü'.~(~:i,~é.~~Í'~st;t'~c CPlPl .y ·a 
}> ,> -- ,).'>-:. 

fosfatidl 1 !nos! tol d!fcí~tai~;;cp.1t~>~:.c\2c>.;· •F': , •. · x: .... ·. . . . 
Cuando e:i' aso,nl:~ t·~:;~,~-tj~~~~:~~:~~~~t~~~;~1~~,·;;ff~~~~~:~\~:f .{. ~·~:(~ :·;.~:~t i~a 

~:a :::;:: ::~~t,~C~~~~~~~iti\~~~~!~~~~1t~t}¡~fil~¡·t~~~!u~f :;:~:: ·. 

8

:::: 

::::::::¡~;r~:~~~!t11t~~t1~¡1tir~1;~;t :'!:::~,.:,., · :: 
1 i berar . ca 1 clo».de l~(r'!tlculo};en!!oplhníi_co: lntraceiul ar oon lo 

.. :_ '· :· ::'; _:.;.\_ -.=;·i~:\\t;c;:: :,;(J-2(:-:;~:~;:;1-~~:r~~-;?°~}(¡:¡;;.~Il~}J:_-~!x~::'.·:";: .·:· :· --:· · ;··: '-~~- ·-,.~ 
que .~umenta 1::.1~- concentraclbn~de~~~calcla··en,el ·Oitopl~sma; en el 

• :~1 :- --,::-: ;·//{:'.,/'.f~::t:>~~~~"~W)i2C:{{'.\r;~}~~~.~~11.~~-.,:·,y{~,.~ .. :,_;~t'~'.,ty >">·: .. e:· · : .- · : .. «. 

c~al'c·la concentraclOncde,este2!on~libre es;de'lO~Z Meen reposo 
..... ,z-.:;:;·:::~.:-~,'c .::~-~~~{~-~~Ji!{%,%{,Wt?~?:.::~·[~:·f:2;:~,)[;~·~!~ ::.;'.?~J?. ·,~:~·:',.: :. ·: ·,. 

y. por: la ::act! vidad.~de{a·1S':Jnas_:J1orm~nas<":a1 ca~za·. concentraci enes 
-· -i·· ~:;::t:.: .. :.: :: t~:~~.~~;d.~ft;;~r.~:;:.~~dS~~:~'.f?rttf~;s~~~}t~\~:-;'.-!g~/<:: +,(it:·,f/'.. :-~:··. ;:~·· 

3 a -4. veces;,mayores~~~de~esta(,man8ra·/·::eF1 e'fecto"·da·: la lio·rmona se 

'"º'·::"'.[~~~j1,f ~~~iíi~~it~~~4~;~~,:fü~;,;,.""' 
·:~ _: \t i''.,if ~·':$.:'n· ~'l~~t1:::;1t;rr~~1~~:-;~~:r:~:-;. -P '·:·~~:U'·?~'.-1'\t'S':'.tf:'.;~,~:;·;,~t!:::r:.'.~~;¡ ;;~:~ 'J.'. ~~'.~':.t: ·~ · -.·:· _ ~- ·:: ',';· · · : ... -·· 

ser 1 e . de: .. P~º!-.el ~l!ls~:,?1.~.~~~ ·-~:-~l!l :.o.1;.ra.~ /. e.n~.i_m~~ ,_'.:'..,r ~8:'.\·amp_l.~ t l cacibn 
,:: , . · '.: ;;_¡;,1~:::;;'/··~:.7",.'.i'dfi~'k: 'p::: ·! t:~'.:~.-. :_'f _r /.". :_!_ f' '.:'r·::-..-:;-<.:,;-r::~'; .. -.1=--<~?_,;·r~,~~,'.~'#"'.··;~~-~;?,\'. _'::,.:;, ~·-,,,.:., ,.;.: -'-:-'; '·· ·.· ' ... 

de la· sellakseoefectoa. por medlo.de•·da':fosfór!laclOn•de enzimas 
:_: /.'~ '.:;{:(''.'-'~i~~iJ~:.~.> ~?i~~· ·:>·~~~" ., ~~*" . . ~) : '\~·\«/·.: :~(>·'f:~:-~ q .. ~1 (61!·~<?J~~:f:~~ ·- .-~-; ·. " . . ._, -, 

donde ~~,:-~~~~'.tr.~:~-~ 1-~.;·a -.~-tra·· Y. est~i.~ · O_t_~~~;%t;~~~-~- -~:,\·~\~;Ces 1 vamente. 

El ,,"dlac!lgllcltrido, .obtenido ·:.:ci~'>ie.· hidrbllsls de los 
. '~ .. ;;,.':.:~;:~.·~:e:~;,_. 

fosfo!nosltldos, · Junto con el cal~lo acÜ~an· a 
··' '.--.'. ~; ~ ' . . : ,•, .. ,., -;· 

la protelna 

ci nS.Sa e, la cual, propaga y ampl!tlca»la sella! hormonal junto 

La sella! se interrumpe 

ril.pidamente ~los dos productos activos de la hldrOlisls ClP3 y 

DGl son lnactluados por dos enzimas. 
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La figura 8 se muestra a manera de resumen. 

HORMONA 

';"'2 
~H2 
CH2 

r=i 
HN N 
V 

HIST.UllSA 

RECEPTOR TRANSDUCTOR EFECTOR 

H,-8-- e 

H,-G)-

SECUNDO 
MENSAJERO 

DIGL!C!RIDO 
IP1 

PIP, 

AMPdCUCO" 

ATP 

FIG. 8 Estructura d~;' la
0

_ IÍ!~tamlna y mecanismos de acc!On CiSl. 

' - . .. -<·':-;r:..:. '.· 
En el caso·,'de'adenllclclasa el agonista activa al receptor 

membranal ocasionAndólé·.~Canlbios conformacionales, con lo cual, 

ya es capaz · .. :di(:i'rit.~~·~cú.:.~'r:·con la._protelna a· Ja:·.que: esta 
' ,' ·:t·:~c,_:.;::~1 - '"· - , - -- ' . . . - - .. -

::::::::::::;· ·f ~l~l~ii¡JJ,~~~iir!:~;.:: ·::::'. ::::::::: 
lnteraoélona con:.- 1'~'-' /'.~~~~}la:~~iclas~ actlvlndola o 

lnhlbi&ndola seg!J'n se trii:t~'de:~s o Ni, la cual transforma el 

ATP en AHPc. ·La propagac!On y ampllflcac!On de la sei'lal se 

realiza por medio de la actlvaclOn de la Protelna C inactiva, 

a la cual se une el AHPc dejando libre la porc!On activa, la 
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cual fosforila a esta enzima y esta a otra, de manera similar a 

lo descrito_ para recambio de lnosltol. El AMPo"es transformado 

a AMP. no olé! ico por ·ia· accilm de:. Ia·~·fosfc"dlesterasa C12> ~ 
' - . ' . . - ' . . . . . : .. : ::' ~ ' ' ; ':'. ;. ·; 

El FIS!OPATOLCJGIA DEL ASMA• Com~ •. ~e ~{'j~;¡nf~~iorm~n~e, el asma 
' ' ·.·, . - .. ..·,····:.> ._,;:>·):<;;:)·i ,':,'~ -~-, ;:.:."' '·. ; 

puede ser de origen 1'~muno!i6~1c~~f :;~sC\~~uH~º:!t;M{~;,a,_tlª .• ambos 

tipos. Sin embargo :·,¡e:.:··: sabe.::,'pór¡c,:•Eistudios··,:\.POst".mortem de 
.... _:.:.~;->Y ' ·~_¿<:.<.:::::){7~::~<l~:·~p(:.i :;·l;·_::?:9~:.:AtY1V:~~-:ü~,:/·· .\;;.;,,'.: ·' ·; .... :_ 

pacientes que·• fal lec!eron·':.durante:::::(un.:::·:'ataque,,;:;.a_smll.t!co que 
, ... · ..... -. --- .... · ... <-~-:.' ·'{!:)·:~;:;(~~.':fi:~~J·::~~··;J-;;L~.:-:-~:.~.f~~~~~·~~:i~~M'.-~~3?/.:~:-~·~i,·<~:~ ·:, 

1 ndependientemente 0
• <.de}".~ 1 atcaus.a;>-;;,-.·,.se,\dese_ncade:nan :" ~·.:1 os .. mismos 

. .· -'.· . :.:.:-::;' .. ;'.\:<X:~:;~;/::~.~-; ~-~<~~~:s?~.~::qóY;!.~ .. ~~:~}\;~Y!-J~r0.=:.~(t::i?~:{\~~.':~ .:~¡~·\.:· ,·:, .: 
f en6menos ,., Is i o 16 gi cos ;:<itaunque::con··: d ! f e"rente·:;i ntens.!dad de un 

. ·- · -· · ..... ~~ :~:'./I;1~·)f~:;;-,/:\~fr:i;~·J~·0.J1t(~~~{;;'.:,~;·/:t,;¡x·1~~~.j~;;:,;;~::/~~,;;:i:F'.;·: Y't? .¡.'.~ "·')·,~ ··. · ·- ·. 

! ndiv!dÚ~ ~;;é;t-~'ci' . .. ·e: !ne 11.Íso,.·.•e lsmfSmo.:¡¡ nd_i v.!duo: puede· .. su tri r e 1 
,·::·' ~:' 

ataque': á.s~~ti~~s 
'd~·¡' mismo, 

Al como 

.la 

salud del• no 
;,··.¡, . ." 

•: .. • .. 

A que 
:J.~_:;, '.'-.: 

,_·,!,_'..•'"'c¡_,:-:,r,•'. • ··::::··;-::.·:',(;: 
''¡:.; :: ',.·~·.·- '·:-/ '</·/::: :·.~.,,; 1·~-·· 

. -~>·· _,:.:;:_~; --:·,.:·;·· 

1. - Asma ·:-.de 
'~ '<·. 

contra·:'. uno' 

a 1 er ge neis~ i nha 1 ad os,". há.b! tual mente:' se '! nlc!á'úlurá.ntEi'ila"·;nll'lez y 

se oaracte r·1 z~'<': Po;:.:·"¡·~~:~-~·~~:~~,~·~-;~~~~~·'.~~: :· ¡~~¿~;~r~~}g1~iJ~}1·~~r:~~~t~· ~~'.·J. ~·E;·,: 
. , ... ,.:-.::·~:-: ·'.~·~::·::-.\~-... , "-~~":: ...... :-::·,';3(~(.~.~:·:~~::~r;~t:·:~~~~n.<:·.-Y·ú>1;·. 

esta se fija.·a 'Jos 'rec_eptores,' especlticos en'.:Ja':·'..membran'a·da··.· la 

cl!lula cebada, tam.~!~~·~~~~~f!j~r~~e ¡·~l;;t ~;,"~i,~6f~:l~s; ··1os 

macrOfagos, 1 os monoci tos, a (~·~-.··~~-~-~;f f.-1·~~-; ;···,"a~ ... ~·;"~~~.·~~~l~q~·etas. 
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Este proceso se conoce como. s~nsi~il~~~ciOn y·se ~i?~ que el 

Individuo esU. senslbli'lzado al. ai'erg~'rio·-capaz:de, Iniciar la ... · ··, 

respuesta inmune. SI .el. lnd(v;dÜo;i¡~'~ií~'~¡ -~ler'ierio al 
- > .' :~'. -'" •• '. -'· .-.. +.: ¡";¿_¡_;· .:-.~::.' 

esta Su"stanc·ra e·n·t·ra: ~Ji'·;~'(;-ni::acto 

cual 

est~ sensibilizado, con los 

anticuerpos espectficos adheridos' ··a ta. cltlula ceb"a.da, se 

desencadena la llberaclbn de diferentes mediadores qulmlcos. La 

mayorla tienen la propiedad de producir contracclbn del mbsculo 

liso, aumentar la secrecion de moco, dilatar los vasos de la 

microclrculaciOn e incrementar la permeabilidad vascular. Estos 

son fenOmenos caracterlsticos de la respuesta inmediata al 

contacto con el antlgeno CVargas 1991> (3l. 

2.- Asma de origen no inmunolOgico: Se desconocen factores 

especlf icos causantes, tampoco se sabe si la dlsposiclbn 

a:enttlca es requerida para su desarrollo o no. Entre los 

factores mAs comunes que pueden causar inflamclOn en las vtas 

atreas acompa~ada de hiperreactividad, se cuentan las 

infecciones virales, inhalaciOn de gases irritantes como el 

ozono, ~a exposi~iO~ ·a··~ivers~s\compuest6s.qbimicos. O~: alguna 
', .'. .·. - '· . . >:' ; .. ,._.,; :.,:. -.'' ·_, - -~: . ,. 

manera se activan ·.1 os ,mecani~inDs.\.de:· .. re·a ~ t'~-~~n.tácí.60·--·Posl ti""'ª que 

i nielan_ y mantlBnen·. el·:· pr~6eso i~f ·'í·~,~~t~r 1·~:-· de >vtas .'atreas. 
:·· .. ,.,,., .. •·,.· . .,-.- .... ,.,, 

so 



FIG. 9 Caraoterlsticas histolOglcas de las v!as a~reas en la 
condiciOn asm~tica <3>. 

En la figura .9 las .fl~chas continuas representan la 

::::.:··: :::-, :·:i~~g;E,: ;fü:rfü[~~~f ~~~¡~'·~fü:::: ,.:: 
representan~··:e 1.-..ef ecfo·U nhi bJ tod o\de"d os ;'o.mediadores .. · qui micos 

:··.-/ .. :·. >?i~;.:g~(/k~;~~f2i)J~~:j~~~::~i~>P~éti.·T/;~~fl·:~::[(:t\_:;;~~/(?:~~~\ ~~.~:-.;_:.,:: :':·::·.;: .· : . 
. sobre ·. 1as,'·cf!o1u1as~:b1 a~c9y;¡~:~•.Del ·:1ada.1c:!1 zquie.rdo·:se··:abserva cbmo, 

:- · '.· -. ·:-.~-· .-~ :~:;:;~:i;;\{~~-f:{.::;t;~:/:~t~:~~:::;N_:~~~j;~\-~;..::: '.!<~~-~x:~~::::\::~;;.~:qf ·.:-_;.:.:,·-::~ . 
en él caso ':de·:asma:.:~f nmuno 1 bgi ca,!(;;~e l'"·'ant 1 geno:,; CAG> ·'desencadena 

·.· · · ··.. ---~ ~\-:_·-: {~~~t,:t~-~S::~ ~~ti:~~rr~~-:~,)~fi-~'.-'\T~~;;::f:f;qg_~).;.~%ú?t:;:l;;·.~~ ,: :.·~· :-
1 os . ev~n~o-~·:.~~~.: ::fl'!~ I~~·~:t~-~·~~:rº~·.u .. e~e·n.-:':.l·~·~:-~~~~·~?º 1 bn ex ces 1 va de 
1 gE . por· ·1:1~.:~;~;1u'i~~·';~1;~:~:tÍ~~~;'}¡~~/t '.{~l:i~~~·ento de cé 1u1 as 

. ' . ,·: . · .. ,:::~ .. '·. ~·; ·~ . ·· .. -. . . 
cebadas · <_cc>\p.Ór•.acclbn.de linfoCinas··y::~n-efapa's posteriores, 

~ ·>: ... , . ",' .. 

la liberacion· de ·~.;ú~dores c¡ulmlco_s·_cflechas dobles) por la 

integracibn A.g-IgE en la célula cebada. Existe incremento 
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notable de las cblulas inflamatorias, en especial de los 

eos!nOf!los CE> y de los neutrOf!los CN>. La prec~ncla de mayor 

cantidad de mediadores qulm!cos liberados por las c&lulas 

cebadas, los macrOfagos, los eoslnOfilos y los neutrOfllos, ya 

sea en forma espontAnea o durante la crisis asmAtlca, rompe el 

equilibrio homeostAt!co favoreciendo la apar!c!On de 

h!perreact!v!dad, contracclOn del mbsculo liso CMLl, 

hipersecreciOn mucosa, edema y mayor inflamaclOn. Algunas 

sustancias liberadas por las c~lulas inflamatorias como la 

protelna bAs!ca mayor CPBM>, la protetria ~atlOn!ca eoslnofll!ca 

CPCEl, la perox!dasa',eoslnoflllca: IPE>,'.' .las.'próteasas y. los 

:::::::::.:1:1~;~~f [~~tt~jjf ~~liti¡:Afüi::·::: 
pbpt!do lntestl na I •Vasoact! vo« y·¡ a· di sml nuc!On 'de'd a·. producc!On 

••• \
1
• ;'.;~~-:: .... ~::~tf:~7:{';.\:~·:{t-->~~:.;~~;:!~%1~~~:t~:t;Wt:;~~~·~;~· .. 1~~~t:,~~'.·:~·- ·:º:.·· . -

de la prostaglandlna!•E2SCPGE2l'•por .. :p·a·r.tetdet;¡epl_tel lo. Otros 
·. · ·-~ ) .. . , -·.;:'.·:_;;-:~> :,~;~Ut/~;~~~·-~ ~~~:~;~:i,\~:/;;J?;,:~;.~H{:~:~i. ~:0.e~~~:::·:.?~~ ")· :.,~~./('.,. < · '. :_: 

camb ! os ana tOmopa to.l,Og!co~·{son~:I B),h 1 per trof.!a~de 1 <.m!ls.cu 1 o 11 so 

y e 1 en B ~ ~-~-~~:¡· ~ J~'.~;~~::~~l!f}1~1~~~~~~~·.¡~~t.~~2~º'Í~~jf i:~.:r~5:h~;~.~~~;~)~:;~'.·.i· ~~-. AC = 
~ '~:'.::; ~'.~;-~~(4:f~.;:~~':,~;y~~~~L:P:!~f.:"'·'.JP.,:~'.,-~r~r..:~~::~~t?:~'.?+~:- -~:'.. ,~ -_: 

acet! 1 co ! !na;:,,: ;.!L~3= .,,,,¡ nter.1 euclna'.:·:03 0.u. LB=c:·,,,¡ 1 nfocl to '·e,· LT= 
.. ,. , ·/~:.::~'.,·(,}(~'.'¡::· \~~v~~:;·:,:~-~t\r:.~;//~_F?~~l('. ·~f~1;,,''.'>).:;~//.;~ .. i¡t"-íi.~?.~'.'¡-:· ';~'.:~' ·: 

11 nfoc! to. T ;·. :. LTB4=':'feuc·otrleno \9'4·;-:-:;z Lrc4·,;:,,i'eúcotr lena.· .. ·c4, M= 
, -__ : .. '~ '.: ... :; ~~{~~.·:;.~;-~.j\--~:r~~~·.;~}:.:F·::: .. :;-~.~~~-:_;~;._;</:.!;~/:':~ .. . ::;;.".<'.~:"-~-; : .---.:·:- ,.. 

macrOtago, ·:.· ~~.~·: · no.radre.na,II na'0 .',:'. P~E2= :,prostag I a.nd! na ,; E2; SP= 

sus t_anci a.~;·, ~:~~2-~:'.:,~:r:~-~~'.o_~-~~~: :~-·~ :~-~~~~~(~;- .~a-~~}:~~~·gu l_~eo /. 
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3.- Crisis as_mA.tioa~ .. Cuando las v as abreas_~.,.m~_rif}_est.an_ .las 

a 1 teraciones 'car~·~,~-~.·f;~~~~~.'cas'.· .. :.:.;~:~;-; r~.:~:,:~~~·~·~.f~·~,n"-~-~.·~ -~:: .... ~·: :~·ª: _ha 

estábleclda la hlp~rr~'acÚvldaé!, > éstlmúl.;s de diversa,, lndale 

•.0 n ..•..• , .~;P,~:.;;-.•· .~'.:~ª:¿;:~~'~:i~2~~,i:'~;~~;i~;,~f j;:i~~;~,~.:i~#º~·1: .. , ..... 1 .. 1.sa • 

. h.~P~ .. r.~e~.r;~,~:.~:..~~- -' .. :~~-~·~:·:.~~-~·~-~·;:.y: _.·~é-dBm·a·;.· ..... 1 os···' "cua 1 es ; ~;,:. pr_~~-ucen 
ab•,t.~;u~~l.bn • ~~ ,.1 a. 1 uz . de 1 as . ~w~~'.a.~r~~i~:•·;!~~~~.(~1,~t7, ,de, ~:in era 

s!Jb.!t,a .. •.e 1 e. llama CRI s 1 s ASMAT 1 c.(/!:'.\ '.Est11.'ñ\\-: 1riva1 ucradas 

principalmente, 

praducclbn de refleja vagal y la leslbn''d.el.;eptt~'i1a <3>. 
. " \?~/ ' '·'!: _.,;::; 

,.. :·:,;;·i:.~.,_;,;'X;t~~:~.f\·v~).-~;:·.;·.i· ·.;· __ , · · ::. 
Fl MEDICAHENTOS EMPLEADOS EN Et.' ASMA:•·.,La;;,terape!J.t!ca. Ideal en 

- .::·~:t4'é;~~.~t\ '.~·~:iif')~ ;·1>:;~· •. ¡-~ : ,•, ·;". -.: 
el asma deberla estar dirigida .a"·.:,carreglr•.•el ;.- estada·. de 

hiperreactlvidad, como esto, ha·;t·a= i-k~';l:.~~~~,~~f~~~f~"~·i~~f_.}~;gr·a·r, 
, :. ·- .. , .~.:;_ ~.;·)-~ .. ~::P:\/".-'.°1',ktJP,,.,~;,-: :·~:.:_ .:' .· 

el tratamiento esU orientada a· revertir -la',.obst.rúéc·lbn éle las 
·,;• . ~-:;--': . ,~,· 

vlas al!reas lo mls prontc:i pos_i~l.~-~;~1·~_f.::,::L .. :;.· -_-.::;:.i~{-~:;~~b,~_:,;ti.~~.~·'.=-:~ 
Las broncodilatadores las 

agonistas adrenl!!rglcas beta-2, despul!~.cl,ll,,.'~~~a;li'~!;lªs.,<y, la 

tercera apclbn esU representada llªr . .'los.'< an_tlcal!nl!rgicas 

muscarlnlcos C15). 

1. - Brancadl 1atadorea1 Se caracterizan par 'rev·~~t! r; rl!.pldamente 

la obstrucclOn de las vlas a~reas ~racias·~ sJ·~a~cÍbn re~a~ante 

sabre 1 a cantraccibn de 1 m~scu 1 a 1 Isa 'b·;a~~ui~ ¡·; <15 l. 

al AdrenArglcas a limpatlóam!ml!Úcas1 Las'prlnclpale~ ac~!anás 

farmacolbglcas de estas sustancias :incl~y~n-.e~timula~lbn de los 

receptares beta-1 adrenl!!rglcas (aumenta de ia 'can~ractlbllld~d 
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'· 
mloc!lrdlca y de la conducclbnl y e~timulaclbn .de .10• .rec~ptores 

beta-2 (rel~jaclbn bro~qul~Ly; ~as~~l;~~a'.cl.bni( Los receptores 
º:>.~:: ·,, : f,':. 

beta-1· Be .loca.11Z8.n<Sri~'e1 mCIScüfri',·CáJ.·cuaco·y en el-intJsculo. liso 

~;i;!éli!tiit~f tf f l~l~~·~f :::~:::::::::::::::::'.: 
·,>·_;¡~·;/ 

( 1 s) -~·~:.-:- .;-·,,. .' ~ .__, 

- Te;ii~_t(i1F~';ff z~·r~~~~és ' ad':en~rgicas capaces de 
e~... ·~;2:_::~~:::·.c-,(.,:;'l:'i<",f, -

mea~nt:mf.ue··· ..• r·~t:-... ~ª~;d~.· ª'.::::,rº.--~.t_i.:;e):n-::;r.~;9P~~cª~t0_;_;~1·,:;.'te;:::·ºn.~::·~t.,:_~e,~;;~s''~a-:_~bs_;tm·,?t:~~l~\20'.-~.~º;.-:.·'9.~~~.;,·:··PP_,.0ror···.du~e broncodl lataciOn 
• ,, ... ,e .:::\;.·. . . ., ~ .. .m~jorla de la func!On 

pulmo~~r.;\\1,~h,?c ~ '' > 7' ·~ , ;,;}' , . 
bl' . terminaciones 

nerVfoSa·s 1 !berán es C~pa~-- d·~---~--~~-<~:~~~-~}-~ .. :~,~ ... :.-~~~-rma -~Al.recita al 

mtJsculo 
Y a , .. ·· ;/j.~':,'~;;~:~l;~n.~i·~.!f( ii·~ro~~ckn'do 

broncoconstr! ccibn y aumento da· 1 a' ·secr'ec! on':traé¡úe'obronqula 1. 
º·: . .. .',' .- · 'º.C.; :::·j~¡;,;;:/:~\};~!~:~.~:~·?<~:t1éf·'.~~;)Ó·;~:.;:~·;~~;:,.>··.,,_.• 

El 1 bromuro de i p~a't~cípt'~,< ·iprodúce:,su :·af,ect'o'1'porimedio de 
;·é~:·~ '.: .. -, 1 <~~; ,: ~ ':·-~· ... :{: .. ~ .. <X~:.?-;~~:.~~·:- '.~f~~'.;~,~i?:·~~iji~~:~\\\,;:;~.L~:;;:~.\~:~I:·-:.:ii ·:},? -~;~: .. :. >:: 

dos me can 1 smos: _ . ,re l_aja:;<-:,e lPJ)-_mtJscu to .~t:il.i so;;.;:~por~ ~<-~'anlagoni smo 
:·~ , . ..,· :~;; ._':;·::~-~;/~/:~;::::~,~/:~: .. ~1~¡;::~ .~:.~~~:2:·.;=_;;;::~~::~~~:~~~:.~~;'~~;:¡~;t::&:~~~::. ~:E;:~:'.. z: ~ :: . 

competl ti vo ,a ni ve hde ,,fos~;re·cep.t'ár'es'''col ! n.úg!Co.s';niuscárl n!cos 

e 1nh1 be , a ·,,1~ ~· ~~cil'¡~~~f i'~~~1J;t?~~~~~~;;;{~~~t:~'~;?.r~Yif t') ,. • 
cOmo ·.existen ··~1 t er.e~~es ~.t 1 po_s ~de;t . .r:ecept_ores ~:iñU~~C~i~iJ, leos, 

• : ·• ' • ' ·; '. .• :~··_;:,~~;~~·~:~{1J:~~) .. ,(:y_::~,)_".;'.~.~~~-:·)!~:}.~f.~:i:'-:,. "'~~::, ; t'.('. 
se estAn desarro 11 ando\ant~-~.~~r~~,~s_:.:5..e· ~--~c-~~.~~·ª.) .. 1: ·:):~ .. ~· ~·~-~en·z~pina 
es antagonista ~s~~~-Í·f·/~~ .·-~-~:~·f_yg:~;r~·::.:k~~~·~~;~~~:t:~·j/.' -~':fo;:·,:~~~ les son 

excitadores neuronal.es y se :;,':,;·~~:nt"rá~,'.~n 'los :sa~g\ !~~ de las 
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vi as a~reas. Los receptores neuronales M2 se bloquean 

se 1 ecti vamente con ga 1 l ami r:ia. .-:so,bre r"e.cePtorE:lS M3: acttlan el 

4DAMP y el Hexahydroxilaldeferildol. 

2.- Metilxantlnas:· a ·_.este grupo 

1 a caf et n~-:--': -:~.:¡'a·-: t·;~f i 11 na· y a .teObr~ln-ina·~: <::~~esentan pertencen 
·:·~/<' \:~· 

baja solubilidad, .. péro;;iiumenta cuando forma c~;.·p/~.ja~·:.·:· :~1 mll.s 
.,-., ... -: : - '.· ~ .. -; .. "::-: '." .. : '.·, .. 

notable es 1S.:'ám.lnoflliná·que se forma entre.la.: teo.húna y la 

et! lendianÍln~·; e;·:·:·. ::;:::;, 

> • > :: ,:;:?:f ~~~:':i·:::::: ... ·.;, :. : .... : ... :.·.·.; .. rj·.: •... :. :.: .••. : ... ···.u··.·.'.: .•.•. :.::,e··.·.·.<.i.".t .•.•. ·.~~~i~~.;¡;j;; •:: 
este' ·_Co~:~.~~;-t~},~}~?,_P~,~:~~~-~--~~,1 :, ~ __ .~ ., .~---- -"í'·isO al 

aumentar 5c~ ·~,t0~~;~.\";t~.t,b·~• ~fD.frjl.d~'~W:~~~:\~J:~?,!'~d~mi~''•l~hlbe la 

llberaclbn 'de:•histami~ade•las;'cl!)ul~s.:cebadas ,·.'aumenta la 

slnh•.:·,~j:L.11~;~~~1;i,w;,/~it~;~wr~~;~~~l~~si•·cie · la ml!dula 

suprarret:'_~ 1 ~-~:»X; _c~ai:id~_j1 :i_~-~ :.:.e~~ _1 e~·::;~: §~~S r~\-:·t-~~apebt 1 cas mejora la 

:::::ntl;li:~~~t~!~i~i ';; ''"'º· •• ··'º"""'" ·" ., 

::::::: :·f :ºi~llif Jtl~'~'.'.'::¡::::::::::::::::::::: 
argumenta:, en:"cont'rarr_~:,·es·., que·."~ebe"rta, hábei-:;:Si riergismo .. con 1 os 

......... :: .. ; , , ·~~ ",:;:~··_:-;;/~~:, ·.:~~F~§ .. ~~~t~~~'.·.~: :1:'.~;:~;·~º~?·>·, ~: .. :~ .::i:::· :· <-~··;· :-<:,~-/."~-~-:~::-:_:>. :: . -.:·1:_:, ... _::; .:·.:.· 
com~ü.es~:~~S .. :,, beta:-2 --ádrel'.l~rgicos.;:Y·,."no-;se_'· observa:.:este." e feota en 

estudios· ~}~· ::¡;Ji¡;,·~~;~~}l~~~~:~,r~i~~ '~~e~··.·e· opone a la 
-. ·. ·_·> ·.· ;: ::"< .. ·:-:};~-_;· ¿\:;~'<q ..... e· .. ··.'~~'.:_>~·'.·::-· , , 

hl pbtes is:., de.· la?i,n~.~b.lclbn':·~·e Ja :1a·sfo_~i esterasa, es el · hecho 

de que ~lgunos;·derlvac:Í.:;~ d~· la' .teoflli.,,a'que<.no penetran en la 
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cl!lula y tambl~n Pres'entaii efecto bropcodl !_atador, por lo 

tantot la teofl Í_i_na ··produce 
.. 
su 'efecto por una a~ciOn 'sobre la 
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las c~lulas cebadas· y . 1 os glbbulos tambi~n 
. .. 

terminaciones nerVi.osasf motoras y -seíisltivS."s.'. ··Eí ·mayor 

beneficio que se,•óbt.Í~rie con :~fu~~· d<estas d~~~~s'. es la 
.~·> .. :·.-_:··,~:.::: ,;:/\~_- .. ,'.,-,\,< ... ·':"'"• ... '--~-- t-~~-:: :·::,>~ --::·-~,~~\'.: \· .. -

supresibn de .la .infl~,~aéibn, ;.y'.l~ 'mej~rlB?'de¡cl~ fun,cibn .del 

sistema nerv 1 osci·. ~ut~{~:t<.~/~·~;1:i,i~,i~~f~;.1~i~:f:~~;~~~l:>~· .. ·,··· 
La acc16n de 1 as· ,.~~-~t_1'.~o~~~r·a1:d-~~-~'-~:0H_~~:'.'·~~~-·es_~ec:t .. ~ i_ca·, pues 

inhibe la respuest~ ~r.~~o:~i~~?frj~'.,f~;;~~~;~J~:~/;i;~~~~tnicos come no 

antig~nlcos por dismlnu1r-.:1a:•Tpermeabi 1 idad.>.capl la.r aumentada, 
~?;·:, ., ': ;~·.~·:.:: '.:~i~t:~I~;:~~:!~~~f,~~{.~4_'.>~/~i~~);~-: ~''. ~~- .. :,,;· -. , 

establ l Izar les 1 isosomas··.?evl'lariéio'•\la'¡:11ber.aclf>n· de enzimas y 

· ::):< .:·.:y:~··:':~-~~!K\·.·1.;;i-~\::1r_~}'._~~::>~~~-~,:~:\;~-:?\-.: ':: . · .-" 
la lnhlblclbn de•''·:.1a~m!'gr·a·clbn'.de'c:ros:'rieutrbfl los y de les 

::::::::: .. '.:::i~*if 01~~~ttr~~;1fü::: ,. ::" ::::: .. :: 
y de llquldo~j;;hacla,'D~';,~J ronq~lal. AdemA.s, Induce la 

::::.:::;i··~~i~l~~tiiii{t .. :: .. ::·::: .. :.,::,.,:: 
fosfc l lpldos•'·'•'que': sen, precurso·res;;de:::•~l a.: 1nf1 amaclbn, tambibn 
-· · -~:·-:·- >·:<:';::. · ??::::.r~,~:~-~~~:~-~\::.~':;:·,~~?-~~~t;"?~r.~\~:·;::;~;~~:.;~t-;\:~;:~ :·.: -. --. · -
Inhiben·· ·1a•.';a.ctlvaclbrí;.',,;'dé1,;-,;ros'''':eo·s1nbfl les, y por ende la 

. ~-- :·. ·-.·:: :_;~,;>:~\'ú/·:~ti:.~;ir:-~f;_~{;~;;)?I~~\tVr.~~}~~~r;«:~~?:X1V:'1;n_~\~::..· :~. ·:_ -, :·,: 
evo 1.uclbn · .. de';<I a'·bronqul.tlsFecs i nof.U i ca. crbnlca < 15l. 

~~~~~;::::~'.ll~!lllllf !'.!!;;¡¡::~;:;~::::;~:: 
la disminuyen la 

viscosidad. del ·moco,·· 
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Los corticosteroides restauran .la perm,eabflidad de la 

membrana celular, reducen la- acumulaclb~~de l~quidos' y de 

protelnas en los tejidos y probablelDerite':, 'é:lls~liÍú:,ien la 

penetraciOn del anti geno a travllts da·:·:f~.'_··~:"rDU~·osa·;._~.;.:.r:elpi rator la. 
.·,-.:~' n ~ • 

Los mAs empleados son y 

beclometasona C15l. 

':··.e·:.. .:.·, 

4.- E1tablllzadores de la membrana ca,lul,ar, Y',Antihlstamlnlcoa: 

Los términos "estabilizadores de las célu_I,ás cebádas" y "drogas 

antlalérgicas" se refieran a flrmacos que Incluyen al 

Cromo¡¡llcato dlsOdlco y al Nedrocromll,,dl'~~dlco Aunque los 

es 

prevenir la llberaclOn de mediadores qu,lmlcos de las clll,;las 

cebadas activadas, tambll!n tienen efecto en otras · cldulas 

lnf lamatorlas, especialmente sobre las plaqueta.'&, y los 

eoslnotl los. 

al Cromo¡licato dlsOdlco CCGDS!: Se deriva del Acldo cromona-2-

carbox1llco; su mecanismo de acciOn se desconoce, inicialmente 

estabiliza a las clllulas cebadas y despulls Inhibe a los 

mediadores preformados que intervienen en la reacciOn asmltlca; 

bloquea la bronconstrlcclOn del m~sculo liso y del Incremento 

de la qulmlotaxls para los neutrOfllos e Inhibe la actlvaclOn 

de eoslnOfllos y neutrOtllos, 
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bl Ketotlfeno: Es antlhlstamlnlco y antllnf lamat~rlo, Inhibe la 

hlperreactlvldád :tndudda po_:, el FAP, 1": a_ctlvldad ·plaque_tarla 
.:" .. - '-·· : -:. .: 

y la acumulaclbn de'e~slíibtiios; -~uede pre¿~nlr la: taq~lfÚa•la 
beta . adren&rglc,.,/reli~ítl.:~t~:·d~l; t~~~a~\~~t~~{,; ;ai~o, p Í .;,zo 

beta agoriistas,có1.;,~''i~efí:;t'is1';;_;-<,Jc': '·:~,: :@)\'. 
-~· :_/·. ::-\· · '."'· ~-: :,,~.: ;-F·~::·:'1~."~~:l ~~,_; ,\:: 

5.- Inmunoterapia: _Es. l':: n.se!l;!bl;l¡;c{~fJ:.~~~~~lflca 

con 

y e 1 

dtodo consiste· en admlnl~trar d~~Ú '.~:r~c;i;éri:tes Cié antlgenos 
._· ,· --... : :_<·· .. : .:·::h;.:\~;*~~-:·:.;:'.';'.:_~: _ .. ;_,'_. - ·.·. 

por no mls 'de"dos anos, - de' manera qüe• ... ;;~·~,1fe:ner_a-:·.tolerancia al 

anti geno . y_ se comprueba por la a~·ap·~-i~¡;~:~:~r~~;.}~6·~-is· ··cada vez 
·_,·_: __ ._'_ .,,.,.,,_ - ~. 

,:_._\i~}f{/~~'(:;:. mayo~es ~el _alergeno. 

Perspectivas de la inm~no_te~~#X~-:~::~~~(,S~~i~~:'.f~~~~-ta_: reducir la 

:;::::::· '":: •• :: • .: ::. · ·" ¡ :::ir~ilif <~i'.t1~;~~:r·::: .. :: 
modÚ 1-~acione.s de:::._~} ergenos,,. :;·~.ºr"e j .. !"P 1 o se 

-.. , ; . .. , "; . · .. :;, . .<·, '.,\:·;~~>.><··.- 1., .,, .'·"";: .. y;:;'~~:,-~·:},~-:~·;.:.~:>'..'(~·· "e·,;, : 

acopla· un.'antl geno a,,un;po l l mero:.de l'; llcido·;,d~g 1 utllmlco-'d-l isl na 

para i ~~J~;J:-~1l'.~i~~~i€f~~q~~'21~~ i:.:/~~{~;''S~ü'¡;;~ros m 1 gran 

: :::;::"~\~~¡~i:~li~~;~;~:f ~;;' ': '.':::;: .. :::::·::" ,::,.::::: 
de· antlcue'rpos;lifoi:¡u'eadores·:del.'tlpo lgA e lgG"<tSl. 

de sco::::f~j~~~~i~~if~t;!:;:a·:::: ·•:l:::m e::: 1 :::nt ::::::::le:: 
;- .. -~. 

actual es~··:::<:·~::::<:·~~~,ª~';;~;,~.~-~~ ;·;:·~~r·;'.;.~~~me·~-~~f~~'> '-Y.! :·:-~·~r fa das, no 

suficientes'~'; ·El'·:~:d~61~le;¡toi ,dl:'.'a dff /.;~b~a vlcÚmas o deja 

son 

enfermos con-' t--~:~'~~-~~-~-~·.;-~ <·~:-~--~--- 1 :po~~:-~: ~~~~~~·):/ '.-~·~,t-o -· j~sti f lea 

lnvestlgaclbn de .es~~ estado pa~:~.:¿gl~~ {~~ c~mC!n (2). 

la 
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111.- PROGESTERONA Y SUS METABOLITOS 5-REDUCIDOS 

Al SINTESIS Y METABOLISMO EN EL ORGANISM01 Las hormonas 

esteroides segbn su actividad blolbglca, se han clasificado en 

6 grupos: g 1 ucocortlcoides, mineral ocor_t."icoides, estrbgenos, 

andrbgenos, pro ges tinas y com,pues,to,s'de ;,¡a, ,vitamina D <B>. 
•'.· 

Los el neo primeros .pr~~~:.~~;~~~·.:~.~:.~_'.:~~~),~.~.:.~-~~~ '·!;::'y:· e 1 grupo de 
las progestl.nas .::.::·.'.'·::~~ _'J;'.':,,.:'.·,~:~~·':'.::·.:·.::_:~.: :.;·-::· á-é:°·'"'-los que nos 

referimos en·,', S,~;,:~~~;'.;;~~~~it~~12~1~~~~;¿;i:fi1vf··~P0 de los 

anter lormente: ;~.-i·~~d~s-·~-(~.--:::~·--~~;-.~-~-~mª!1 __ f:d~-:1::,1p::~.--~~-r:.~C?r ·del colesterol 

:::::~:::::~;¡~t~?J~i~~Íl~!lif ~·~L.... º" ••• 

1.- Sl~tesl~·- de mevalonato :(Slcarbonosl.~~pi;tlr de coenzima A 

<CoA) , (
2 'ºª~~~~~~;~·t·~*r:·f~",8&rn1;~·É·. :~{ .. _,. 

2. - PÚdlda. de , C02/:de(rmevalonato'1para · formar unidades de 

i soprano lde {~-~ ~6~';·~·~h~~'.f~~1:~~-~~y·_:\~i;
1

'.ff~:_·:.·;.:~;~ ;.f; 

. '.'. ... '.··.' .: ·. ·:.'_->y~,_;::~-~}\~:~1)·~::{;{~; ~-:\'· ;_ 
3. - Condensacibn ::::de~- sei s:t.unidades de :_._i s~prenoi de para f armar 

e scua 1 eno' ·-c·ao·-~,~-~·:~·r:~;~~:~~~~!:~(tff~;~t~;¿~;~,·~ '~:};:~--, 
-··.' ;·:<\·;l:;;'-~~FIJ1~~:~J~(·:}f?{f~::t;3·{~:.y~~~~ ;·, ·- ; , . 

4. - · Conversibn·::de!::escua·t eno,,,a·:; 1 anos tero 1 (30 carbonos>. 

'. -'::·:'.;{:~~~!!l~/~ii~;¡~·~·:º: ::: ::·:::::::,º' 
por dla e lngler:e'',0;3,:,gr.;,::diarlo·::en ,lai,dleta. Prl,nclpalmente se 

sintetiza :~t~;,;;fh1}á'~º,,,~.;: __ ::,~:'t~;,;;,}~~~:;;;/;~¿os it~'j1,~d_·~~ ·como la 
-: .·.-t.;~'._. {•:;· :'" ~ º· , .. ¡," 

corteza· s\Jprarrenac,:·; '.:.-1a,_: .. _.'p·~,~·1.·;.~}:_'.~,_l~ ;·:1n·t~'st.in~ :·delgado~ tos 

testlculos y l~ ~~·;ta C16Í. 
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El paso llmltante de la velocidad de la·btoslntesis del 

colesterol es la conversibn de· b·:'~t·ª::ridr·°.~.\¡be;~~.me_t}lglu~aril 

CoA <HMG-CoAl a leido mevalbnlcÓ~ ,cat;;.'1izJ;.i:ic.por:,'._1a 'HMG-CoA 
-. ...... ·. '~. '!.•. ";''.}!;.. .. .;. ·;' .. ;,_,. 

reductasa, Asl misano, el/~y~~o· inhibé.1i bto~ti&'es(,fa .•·~~ ·este . 
. --.,, - ,-,~·:<-' --· r"~;·'~-·· 

compuesto desviando :.;flMG:,'cc~¡~¿~' 
cetbnicos. 

destrucclbn 

acompa!lado.•de, - ·.~,_. 

\.~roi~~a~ 
suero 

;r·.::,, :·);·,:, 

El_ 

primera 

en las 

va 

de 

en el 

que 

la 

e><cretan 
"· -,-.·- -

/¡~:stntés!s . de hormonas 

esteroides, ·;;c;Uy~ii productos, se ;eliminan '~n-':1 ~ ~¡. ina < 16!. 
'.f~_:-<::7; ·--:;·~~-: ·;.-
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~c~ 
A + 

2PP,~NADP• 

.k-NADPH + H• 

CH, 

~CH,-0~ 
CH, 

-:J__ 
pp, 

-"1P[c.J 

FJG. 10 Eics!ntesis del colesterol \17l. 
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·-
Balance global: 

G) tlolasa 

G) hldroxlmetilglutaril.CoA·slntasa 

@ hldroxlmetllglutarll.COA-raductasa 

@ mevalonatoqulnasas 

@ plrofosfo-mevalonato descarboxilasa 

@ lsopentenll-plrofosfato lsomerasa 

(Z) geranll-plrofosfato slntasa 

11 

HO Colest11ral (C,,) 

/'----'----___J 

3 e;- C5: 3 c,-c15: 2 c15-cl0-c%7 

18 c.-c,, 
@ famesll.plrofosfato slntasa 

(V escualeno slntasa 

@ escualeno monoxlgenasa 

@ escualeno-2.3-dxldo lanosterolclclasa 

@ desmetllasas 

FIG. 10 B!oslntes!s del colesterol (cent. l C17l. 
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La slntesis de la progestercna. se inicia con el 
colesterol, el cual, sufre varias transformaciones:metabblicas 

·- • ." 'e'··' 

que dan como resultado a la pr:egn~nol-~.n~-~:~-,.-~t~:::;~~·~j\·~--su_ v~z; por 

:::::º ~: s:: ve::as e:::~c::::::n;~ ;i~::~.t;~t:;¡~;~XJ~~l}~~~r~~:·;···u:~ 
::::::::: bn d:e .·.~·::::r,~:f rf [~:¡·J.~-~·i~f ~f iwf~f {t~l,;,f {t·~~~;~f {~'.'.·~~:¡·•.~ ... ::· 
e 11m1 na en t º~:~··t~·· s~;~.f ~I~:n.~~~r~~~~:~~~f~{~;t;~-.~i~f ;,f¡~ _;~,: .... : .. . 

La progesterona_. se·.:convler.te :;parcialmente·,:en¡ sus dElr·1 Vádos 
.... '-. ;.:.>. ,,_·, ·:~~- ·)/:.{\~1~~~i1éi~~~~S~J~~~;f~i~}I2~?~:f~~;r.;:?~f~~t.":~~KLi·~~t¡~) . :;~---:;, ·:: 5-al fa y 5-beta .. dlhldraprogeste'rona:•¡íorj•acél.bn~.de ·,1 a .s~·a·1 fa· y 

· , · · · · · · ... \: .? .. >< -::~ :}~~~_-;'.::·~ ~~~~;~)~::· i;~;~{,~;,~f ti;~~:-~:;f .11;,~.\;;· :~~~·r~:i:~ )::;({,~?~·;~r: .. ~r} ;_~-;::· )::· 
S-beta reductasas ·-;uti 1 i·zarido-.-~:·:NADH;i';COnio\~'~'-'.cOfa'éfoI- ;'' \·estos 

,, , : .. ~-\:-,~~/~,~\/.i:fi:fMJ~j{l\-{:~~;fi:'~~~~:~:.¿?:~~~fV!~~1):r.;:~~(: -:~:·.: : ... _. · 
metabolitos son mediadores.ldeialgunas~acoione~~que~se.atribu~an 

··.:·: :·~-~ :.::! 'Y.:~.:?.::1;o;r~-:~-~~:F:~~\~-::.;~~~;;~K::~~ff~~P~1r-·:,,~~:~;:~2:--,~!J~·;~:.-rx:~:: ·;·.: ·: -: :· ·::_ 
a la hormona ciriglnal· . .-:en\qos~~te.jidos~}blanca·¡~,-.-donde~~se unen con 

' .. .-. : . :.¡;· ';>~;~;·~~~:t~g:~'::\:·'.:;:~;~t~:~;::~,~~~(,{ft~;:~~:>:f~;;~~;: ~-~,;:~'.·\~~:-:)./((~~~:,_ ;: ,·':' .~ ,'. : 1 as pro te 1 nas 'receptoras';{esp.ecl.I f i cas'.Lpara;: despul!s ;:c.: entrar a 1 

n!ic 1 eo e 1 nielar i(~';:.~~·~~·i:~~{~~;~;~~~r\;~;~!t~~ ~:Z, ?1~; :ia> '. 
se ha ,:~,~i·~.Jj:"~; t,~~~:i¡:"~f'~~~i~:~~f~~f.füa.~.~s;. 5_cbeta de 

::: ::::::º":o;:f Í:'~~j~1';·~~~}f~f c~~~~~f g~rre2:1tf sttii\i:::~0:: 
1e consid:~~{J~~~~~s~~~~'i'.f,::~tt;1~~~'jV.~·;,~ h~~m~~ª · 1n1c1a1 se 
meta~.º¡--¡~~~~:·:~: ~~~-~:\c;!~z:.:,~p~P.u.~s~·~s::.m~s ~ p·cit~~-fes.-cii.te f l nalmente! son 

: :: . t.:i:r tf~~~¡~~f 1:·5· .::. ::::::.' ::::· .: ·::.::::: 
int.er~~~:·{~<":-; en .;;··1,.~~-\;·~~'~\~Sfs-.-d·e los corticoides suprarrenales, 

testos.ée.r6~:~ .'~, ::e:~,t;~'~di~~·Í·-¡ ~· por eso se la puede encontrar en la 

corteza supr~i~enal,· )a~ placenta y el ovario, asl como el 

cuerpo amarillo, el cual es la principal fuente de la hormona 
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en mujeres no embarazadas, mie~tras que durante el embarazo la 

placenta proporciona está s~s7ancia desde el segundo trimestre 

(16). La secuencia de re~~cl~nes'·se muestra en la figura 12. 

: 4 PROGESTERONA 

" CONF!GURAC!ON !SOMERO 
5- <:>< CTRANS) 

CONF!GURAC!ON !SOMERO 
S- ~ CC!Sl 

FlG. 11 La progesterona y sus metabolltos 5-reduoidos (18). 
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--
-~, 

~ 
FIG. 12 Slntes!s y metabolismo de .la progesterona. Principales 
reacciones: al desmetl lacÜ>n, bl hldrox!lac!l>n, e) ox!dac!l>n en 
general, d) .:re:ducclO~, ~> isomerizaciOn, f> formaclbn de doble 
enlace, g> ar~matlzaciOn, OOC = desoxicortlcosterona, DHA = 
d!hldroeplandr~steron~ (19>. 
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Bl FUNCIONES DE LA PROGESTERONA 

1.- Prepara al ~tero para el implante del Ovulo fecundado, este 

proceso es iniciado por los est~Ogenos, ya que estos inducen la 

st ntesis de receptores a progesterona. La prepar_aclOn de 1 tetero 

consiste en el desarrollo del endometrio y en disminuir las 

contracciones musculares· de la·s Trompas de Falopio y d91 

las gl~ndulas mamarias al 

.' ·' 

3.- EstimUlar, ··_aL metabolismo basal, con lo cua"l 'pi-O:vo.Cia ·un 

a 

o.e •e; durante la fase !titea del ciclo me~'.~trua.1:.'n,:c:i.r1D . .:1. 
4. - Suspender la ovutaciOn, por. esta r_azo~>,_~·~_:'_~Pfr~-~-~~.~~rona y 

sus metabo 11 tos se han emp 1 eado como ant1.'conc·~·~f-i~~-~~.X(~6'> ·.·,·_ . 
. d ;.~ .-

Se ha demostrado que la progesteroña Y.· ;t~~:-~~~if'~:;-~-~-~01.,l._~os 

::ro::s ::::: c:::n:: S::::t:r:::::::: c:U.: .. ~If:·~~~~~h:~%¡i:!;a::: i :: 
···: ... ·- .• :._·~;:_;;,,_:;:7•\Sr:~~1~~:;_;_~.::-.:2~_-:·:--::-." -,. 

embarazo como somnolencia y constipaciOn.i',;rldi.op~tioa: Y. los 

cambios 
·. . .. - '· .r::--~: .:_,:}/:/~/:: .. ~_'.e~-,'.'~, ;1,~r·;.·<.··,:«·-,_ ;:·., ·., .. ·. 

conductua 1 es observados_<dur_ante.i~I.a:',:/ ad~i ni.~tracibn de 
.;:;~_'.'\:::,;.t,; ~-~·:'...,;~' ,-;: -: 

anticonceptivos que contienen ·proge~~~ri":s (tai:: 
--'.¡·:.·" 
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TROFO
BLASTO 

HANTIENE EL 
ENDOMETRIO 
SECRETORIO 

INHIBE LA DILATACION 
Y REAFIRMA EL CERVJX 

FJG. 13 Funciones de la progesterona: En el 
trofoblasto Cla futura placenta> secreta hormona 
caribnica CHCG>, la cual mantiene el cuerpo 
progesterana secretada por el cuerpo amarillo 
efectos que mantienen el embarazo C20). 
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Cuando la progesterona·se ~etabollza se pueden obtener 

unos 20 compuestos lncluyend¡;preg~~iúli.;¡.;~s/ pregnanolonas y 

pregnand!oles ··<ftg:; 14l; C,óñ;~·';'~~":é'n·:!os,:efect?s anestl!s!cos de 

las progestiná~ -oii~e~v,adci'5Yar; ... ~~r ~~~<Viai/ ~~/~xpl~rb 
. '. .. ·: -·-:·~· · .. ·,·:·?:~.~;~::·:.~ú<~Y'~ :.~':'N,:; .. -~ ~:\Lt .... ,f!/?d~ F;{;·~~:)~;;(./::~;~~{%: .. >: ?·: .: ·;~ ;. ::" -.: _· - ·. 

el 

efecto ·de . ·la ··progesterona; y.;.sus:.'metabo 1!tos:5-a 1 f a"·:·y' S"beta · 
:. ~~ -, '·: . ·.:/-::~;··._ .. :)~0~~~~.g~·;~ ·:-~)'.\'~~~ ~ ~ -.-· {~~~;~~~=.:.iNi;'. ~: l,~;g;·,; -;·{~~~-~~1\,:j:·~, :j !t::':~-:~:~- ~:x .. :: .. = t) -._ '. , , 

reducidos ,. .sobre" la; aét!v ! dad'..espontl!.nea·~·.contrlct! l•;:''de 1 .!Itero 

ª 
1

s
1 
adº •.. •·· ~?C·f~·~:fX~).~ª:~~~Í~r;~~~;~~~i:i~~1¡rl~;~·~~~~~\~~~~t.~H~i~~'.• · ª.1 

• 
metabo u to'' ·s~betá'·'/reduc (dó.,•::•1 nh! ben:ü a¡.c,, act!'v f dad;,,,. espontlnea 

- · :- :_. :~·,_ -: ~-:~_-~\::f~;,~ ;-.;:;~:.: ~~~}~;~;g·~'.i~~-:.:;·~~i'b:::~;:-1.i;.~?.:Jtt?iI,~·i. ;~~¡;~~~ l~~I~~;:\%,{:~-3)~?!;~~::.:~-~1-~J;S;\~~-:;; ~ '.: ·: :-:.:'.': ·. · 
contrllct ! 1 :c.•' de \'!Jtero:oa 1s 1 ado'fde ::ra: ta•,. ( 21 l, ¿.'.:\.tamb'l~rí .:se .',:'.:observb 

- -.· ·_ . ·: ::; .\:~·-:~:. i~;:? :'.\:·~t-;~#i;.i,:~:i~.~:,'.·,:~~~~q:,: -f f¡~:;;~:?,r:;'.::s~~:~~: ;~~~i~{~;~'.~~;·~~~H~~0( }~ ~s:;:~~:_:~:;·\:·;: ::: _.: ~--~'., , ._ . . . 
que el metabo !'! to'•S-a 1 fa creducl'do~ fue·;.¡ riéf e'cHvo:. para:, reduc! r 

"; ,-,, ... ;,-. ... ·-\:,,··· ._'.,:•-':: . ... ?r.'--. ~---·X·:'::~~~::··· ::;i·:, .. '--·~~~1r'•, .1/:;.,- ':/,:««··,: .. 

la·. act!v/d~d ut~~in~; ' conc:luy,~r,ori c¡uf.;;:1~;'~~~~esterona )/ el 

métabo 1 ! to,: S~beta· ·•· r~ducld~\a.;tti·a;;'.\~ hi v.>\· ·~/. 1 a .membrana 

modifican la pernÍeab!Údad de ~sta a 
. ·~ .. , '.. -.: 

plasmllt!ca .. y los lenes 

<21). 

Cl 11ECANISl105 DE ACCION: En la: adtual !dad se acepÚ que. las 

hormonas · asteroides pueden ac_tu.S.:~«:· ~~>~;~f)~.6_~-~~~;'~·:· ·;,un. mecanismo 
_:,_.:1_;,·. ""·.' 

indirecto o genbm!co y un d!rect:Ci· oi.no'.'genbm!co':. é22'i •· 

1 l Genbm!coe 1 Los me can! smos :·,~;.;:I~i~'t'.~,~;¡¡;i;i,f d'!~;:~~a d~' 1 as 

hormonas esteroldes corre~PC?_!l.f!!.~ '8;?~~-; .. ~.¿-.~~~~~-~.~,.;~-~~-~~L~,_t~~~-:~ ~,~ ,: . acclbn 

que involucran la partlc¡;~~y~:~:·:~:~~~;~J~~;;/~~~e~J~'r_ ~-it"osbl-100-
'"·;· ._.,_,_~,1-.H?~'f:·· -,,~ , .... , 

nuclear y slntesls de protelnas. "" -~: .. ;_~.-.· ·.,,,., 
. :,:·' .. :-::·'.·;,.,_ -~:~~~i:~?~t~~}.·~·;~';,~!·':-- ,''' 

Caracterlstloas de ~ respuesta.,.genbmlca: 

a> Periodos de latencia largos ··¡~'ora.s-dlas l. 

b> La slntesls de macromol~culas puede continuar por varios 

dlas despu~s de retirar al esterolde. 
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el Estas respuestas son bloqueadas por lnhlbldores de slntesls 

de protelnas <como actlnomlcina Dl~ y por anti hormonas 

(ant!estrOgenos y antlprogestlnasl •. 
'.i.". 

dl su efecto se lleva a cab·o ~·: t·ravl>s. de.'un:r.e~~·ptor cltosOllco 

nuclear. 
~J::.:.~ ·.:(.' . '·< ':-(;.-.,. .:·· .. 

·; ·.·,~':·~- ·, 'L·'j'·. •-' :i.;.:·~~: • • 
.}>·.'. ';;:>•; ·• •. 

2> No GenOmlcos: Varios. e'steroldes'.iiatu'rales:<progesteroná y 

progestlnal tienen propiedades án'7s,t~~1~t~·~.~7i~~.~ }~~ti 123, 

citado por Duval 22 l, ; esta ·acclO.n ·es; generalmente. : .. dl>bil, ·ya 

que para observar efectós aneStlts leos,,:·. se 

dosis; sin emb~rgo; 

estructura qulmlca d·e estos asteroides ha l-t'~:~;~~·cf.~·~:¡\)~-~·~:~}~~-i,.10 

de hldroxldlona 15 beta-pregnan-21-ol~3, 2o~ci1;,na,i'~~y';!{i¡x·cii~na 
alfa-pregnan-3 alfa-ol-11,. 20-dlonal·, I~~ ~~~Íe:s, :·~e ,han 

emplead~·¡,¡., 1a ~nestesla <Gy~rmek 1es11 1241/: '.. 

(5 

. <: -.~· ' ;'. j,·'. , '._. . ; • 'e·:·. - . ', ; , 
Se ha··prOpUesto 'qúe :¡a ·accit)n aneSt~s1Cá"de los'·esteroides 'es 

consecuencia de una acc10n directa sobre la excitabilidad de la 

membrana celular. 

Caracterlstlcaa ~ !A respuesta !l.Q. genOmlca: 

a) Periodos de latencia cortos (segundos-minutos>. 

b> Estas acciones se llevan a cabo en forma directa y no 

Interviene nlng~n tipo de receptor. 

el No son bloqueadas por lnhlbldores de slntesls;de protelna. 
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FIG. 14 La pro ges te ron a y sus di atoa ClB> • metabolltos inme 
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IV.- PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA• El desarrollo de medicamentos 

que se usan para el tratamiento del asma bronquial ha sido una 

preacupaclbn constante de los farmacblogos de las vlas 

respiratorias: En la introduccibn de este trabajo se ha hecho 

un anllisls de la enfermedad del asma, tambl~n, se hizo menclbn 

de las evidencias que existen en la literatura donde se 

menciona la probable parilclpaclbn de las hormonas sexuales en 

pacientes asmltlcas .. fem~nin~s, durante estados endborl~os bien 

definidos 'como·.lo"son:er:.em~·arazo y las etapas premenstruales. 

Con base en lo anterlo.~/:: .. -es importante real izar un estudio que 
. . ":·~'e<·.: - . ;,1 ' ··;· . ' 

explore el de la progesterona y sus 

metabolitos. sobre .la contracoibn del 

m(lsculo de cobayos normales y 

nOmero de evidencias que 

son 

otros 

teHclos;c. i nduc.idas'.'-'.'p·o~:·~:'.d!véí'sosü' estlmul os;·~: por .. Jo.·· tanto, 
... ¡ ~·,:···=.-.·.·r~,~~.:T:::i:~~>;i'.~· .. :f:;;~~r~w~:;~s·::'.J~J~";i:~\~~.~:f'?~<;;,~.:·:·::~c";~·· ·. -.... ,:, :··{ :, :· . .... -. -. 

resulta' ·~necesario ;r:.invesli gar.r,;st.:I;:l os 1·esteroides;.,·ensayados son 
· -_, -·-·- .;; :;s:\·~~$J~:~.~:9~.'f~~t<;"~.,~~~-;:tj~Y:··~:?.:;.:-,~?: ·.1;·<_:;,,~·~·:::i~-:::-~~;i::r.t:: ::\{~~':·\(:::_._ : · 

capaces·,~~·inhlblr.la•excitacibnjdel 'mbsculo liso~de•las vlas 

re sp 1 ratonas !'dg~~iz(;~~~~·~¡~r:~~1i~~'[~:Kt~¡1{t~~¡j~~~;...··• • • . 
· · ·. -:~ ;\. ~ ·:~·ifü~;~~:.'~Y::!:·f ;.i1~i~,~x~iJt~>:,;:·~:'-"tk .. 

V. - HIPOTES 1.s,l.';i,'La ··/proge.st'erona·:y:•.sus',metabo 1 i tos · 5-reducidos 

son· ca~ace~}d~·r_Í.~h~~~lf)~t'~-;'{~~;~~~·q~t~.~~~-~~~il~el mbsculo 11so 

de los ~~li'id~ '-;·t:~.:q.;-;..:í;."s ~!sÚdos de cobayo normales y 

despolarlzante de 

potasio alt .. o <'so .mM> y por hlstamlna (0, 1 mM). 
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VI.- OBJETIVOS: 

A> Evaluar la actividad ºde la .progesterona y de sus 

metabolitos 5- reduci~df .sob~e l~ contracciOn de mbsculo liso 

de la trl>.quea de. cobay:os·. h~mbr~s normales y sensibilizados 

Inducida por soluctOn';despo}i.\i~i'~te. de "potasio alto• <60 mM>. 

Bl Evaluar 1a>aé{ividad·.:de la progesterona y de sus 
.... .;•,.; ,:c.,·, .. , 

metabo 11 tos 5,:r·ed~~.icl'os' '.sobre' 1 a contractura de 1 mtiscu 1 o 1 i so 

de tr!l.quea de .· cohayo.s hembras norma 1 es y sens!bi 1 izados 

induclda:por histamina (0.1 mMl. 

VII.- MATERIAL Y METODOS 

A> MATERIAL BIOLOGICO: Se utll Izaron cobayos adultos he.mbras de 

la cepa Hartley, 20 sensibilizados a ovoalbtimlna y 30 no 

sensibilizados con un peso entre 400 y 500 g, El cobayo es un 

modelo capaz de reproducir algunas de las caracterlsticas mAs 

interesantes que se presentan en el asma humana, por lo tanto, se 

le considera como un buen modelo experimental (25). 

1.- El modelo experimental de asma: El proceso para 

sensbilizar el cobayo comprendlO el m6todo descrito por 

Vargas y col. <26l, el cual cons!st!O en la t6cn!ca siguiente: 

el primer dla los animales se nebulizaron con 300 mg de 

ovoalbbmlna a manera de antlgeno y 4 mi de vacuna inactlvada de 

Bordetella pertussis como adyuvante, ambas estaban disueltas en 

50 mi de soluciOn salina fislolOgica, Una semana despu6s se 

sometieron a nebullzaciones diarias con 75 mg de ovoalbbmlna en 
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25 mi de soluci6n s·a·liria isot6n1ca··durante dos semanas mAs. Las 

nebul 1 zaci enes cajas 

fueron generados por un ne~~i1'ffcl~{~~·~,~~~~i~s~1 con r lujo de 2 

y con.· r <t~~;b~;·~~~~:'.!~:~~t~;~i0~;~ .. f~1i:j~t -~ micras de 
diAmetro. Lo~ cobayos·-· as1:._:~.tratados·;;se;,es.tudiaron 1 a semana 

ml/m!n 

. ::.~":<~ .,, , ... -, ..•. 1.•-;~ ;,,, :":~:· -;:::·---
si suiente a 1 a term!naolbri del' tra'fi~i~·i;t:~:;+: La: sensibi l izaclbn 

se realiz6 en el laborat.;r:i~··:·~-~ :i>~~~}¡;j;:i·~~lrt_mental en el 
. . . . . . ' .. -, :~;~\i';/~~.~~~~:::.' .. 

Instituto Nacional de Enfermedades: Respi·ratorias C INER>. 

··: .. ·:;::·~~~tJ~%~?.;r-. .. _·. . 
2.- Tejidos alslados1 Los animales .. se:,::C1sacrltlcaron con ,. •, ··'-• una 

sobredosl9 de pentobarbl ta 1 de so'd1~':~;;~\:~iá),,'!ntraperi to nea l. 
. ~-.' ~·::··-~··'.:'::.:;'::!·t::t;~;~.~~.!ffJ',:.'~<\~(-' .. -:: .< .. '.' _:·· 

Ss obtuvieron de cada animal cuatro' ,cadenas traqueales, se 
.._: .:::;.:~._-:Í.~·\·/<,~:1~t;;._:)!j":'/~.:_ ~~-'··~ 

seccionb la trAquea dasde·.su;lnl.clo;.Justo/por-"debajo de la 

::::::e :e ta:::::b an::su:ª.e···· :~:Ht~tl:t:t~,~:::Ji¡::I::::~ 1::~g:: 
·''<) \ 

Krebs bicarbonato ia t~~j;~/~{ti~/~mÚ~nte e vide infra> con pH de 
::,, : . ,~','.t ~-~ .. :,'·;;¡;,;;\.~,:-.:~;. · .. ;, ... ~ ' ,., .·;. 

7. 4 y con: bürbUJe·o ::co~·~,l~·~t:~<·Ct'~~, iin-á, 'inéz_cl a gaseosa de s" co2 y 

95" 02. 
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LARINGE 

TRAQUEA 

FIG. 15 Trl>.quea: Las 11n~~s d~'s6ant1~uas setiaÍan el. llmlte de 
la porcib.~ que se_ e~,t':l~i}~~:.·.j.:'/ "". {>.~.\~:.':-:· ,''}-> 

:··::;::':;· . . ·...;" ~:~:::_.~,- :~-~ '< ':r . 

Con ·,,e 1 objeto'd~, ~va i ~a~cx~ i,'hJ~f~~~·d~:>.a.~· vÍ;;\s atiréas 
e,.· ;;-, . • •·: •.>' < .:~ ~·; /(~<~}.:: . "• ' .· •·:, ' .. • • • .:. - ' . '... • . . 

::::::::¡rl~1¡i~l~}~~llit1~~1![~~lli~ii~:º;:: 
tejido ,, ,conj unt 1 vo:.,;adyacente ,:c::::•PD.s.~.erJ orment,e;:,se':~l e,::pra,c>t i cb. un 

cor t ~ •:· • 1·~~:f :~~;;'.~~1/~~~~E~~;~:~j~~~~~l~,ri~;f~~;:,~~~j~f 2J~~\~:~~~;:~~;:t.G>.:. 
Una __ vez ."real izado,r~este·.;'.cort racticb "·otro::-,tr'an'sversa l:~:por 

1 
ª · ... m i;~f ':'~f~~:t~1t~i~~~t{~~.t~r·'.;·\~l~,:J1~/l:~;~:7~a~{~i~iJ~~k~E;;;"Mf~~º;· 

el cua 1 ,- · :: se·:cort6·:~cada'·'uno,: parr,ra::: mi ta"d.-:en-~torma"~·transversa.l y 

se ;,:"''~.~tu~:~:e~~f:f~g~~t~:~~~~1"~~~Á~t~:~b'!~f~~~~e;~':.t~~~J'.~g~¡i~~¿¡·~···' 1 os 

segmentos·;.obte.~ldo's.Y.se:: f.~~~aron»~ 1 a's'fcadenas~ frá:qu·ea·í es tomando 

un ... i~~·gm~hj:o)'..:;~Jd-:~~·.>;'~i~ ~·~ .. ::-.~~.~.:~.·.·: .. !;.º.·:·:.:i);~.~,,;,·~~·'.'.~:~.~~'.·{~~\·~~-~~~~ ~t~O de ··la torlclca 
,.. ' :¡ :.~_-_,._ .:~ .. ::~.:¡ . . 

prcCura."'1dO -''.:-qU~' '¡'~-~-- i(eg·;,;erl'tO!;;· ·uti l lzados para la misma cadena 

prov·i·~·i_·~ra:~···; de.~ 1a:5· zánas- mAs alejadas entre st para evitar 
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dlterencias en 'ta respuesta¡por variaciones regionales t28> 
... ·' ·, 

y se unieron, ~·~~'.· -·l·a _r~gib_n cartilaginosa, con una aguja 

semicir~ular ~t!l!~a;;do h! lo de seda 0000, 

no toCa'r ·'.~:~·¡· ~·~::~(&;'g·J1';J/ ya que es muy 
' . ~ ... 

teniendo cuidado de 

delicado y se dana 

!licÍ lme;te: (f tg; Í1r;' · .. ·· 

~·f-({f.f--({*·.E< )-] 
. : rMUSCULO ¡ . ·.. . . . 

O º.· ;--¡REG\ON 
. . · '._]CARTILAGINOSA 

L_ CORTE__j' 

FIG, 16 Corte ~tra:~~v'.i¡.~{¡ 
regi6n cartl lag1.nosa';:. 

"'G"" 

: .. ,. 
,·.·.:,»·: 
.trliqu'ea y.del anlllo por la 

,>::--·::·>:. . :,.-. 

SUTURA CON 

HILOOE:SE:~ 

CARTILAGO G"'0 
FIG. 17 Etecci6n de los anillos traqueales y uni6n de los 
mismos. 
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B> REACTlVOS1 El dlclorhldrato,de hlstamlna y la progesterona y 

sus metabolltos fueron obtenidos de Sigma Chem; Co. y la 

ovoa l b!lml na de J. T; aálie~ •. :· ;<·:,:. .. -_. 
Las hormonas se disolvie~~"~ e~·~tan~l:·utilizando 20 ul del 

disolvente para cada dos'i~.!:.1~'.:'.~~\~~;{fr'H~el'bano· de 10 mi, la 

concentraclbn final de .. e.tánaUfüetde·.0;2"·;· la cual no modlficb 

:: ' º:::::::"::. :: : •. ,li~~t~~l~~;~¡1;;.,::~ ::: '·::·:.' '::: 
en la caja de petri·:"~'mle tras··::."se ·-.'preparaban' las caderlas 

:::::::: .. ' ':::: ::;º;t!~~~,~~tttlf i~~'t¡,&¡f }[;;;!; .:::::: 
emp 1 eada fue B'.º fuéf~~>· -~-~-~ger.<~.~,ebsi ~-~~·.~-~bo;~~t~;/··· ·~·f.:. ~~6tas io 

alto" <60 inM> que ~e empl~~ p~rá d~s~~Íárí:~~~.';~~iLteJido p~r la 
~,~i,'·,-- <· -:· ~. 

las soluciones se prepararon su uso, se 

mantuvieron en condiciones adecuadB.s ~--~:~~-.;-~~:,:~:~-rlJ°~6e~amlento. La 

vacuna de Bordetel la perlussls, cepa 1S4;'' 1;2 .. )c':.'10+9 UFC /mi, 

Productos 

Biolbglcos y Reactivos de la Secretailá~~~'S¡IÜbridad • 
. . -. ::: ~-"_>- -,\·.:::.·.: -~·::. :< .. ' 

Cl PREPARACION DE SOLUCIONES: Para e~t?~tr;.:b~jo,se emplearon 

dos soluciones, la solucibn Rlnge;r K~~bs;b7Í~~;l;~;,;,:tada y la 
',J~ ~::; ~,,:; .. :; ' ' . . 

soluclbn despolarlzante Ringer Krebs ,~~~rn.;tf:~IfI~?:ml1 C29l. 
\':,>· 

1. - Sol uclbn Ri n¡er Krabs bicarbon~t~d~:·' E~,\ J~{~~~·rll.z átorado 

de un l ltro se preparb la sol;;~¡Í,~ co~ I~ s1i1,1i~~~~ composlcilbn 

CmM>: NaCI 120, KCI 4.6, KH2P04 L2, Mgso4.1':2.:· .NaHC03 20, 
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CaCl2 2.5 y glucosa 11.1. El clorura de calcio se agregb al 

final y para evitar que se prec.ipitara· cama· Ca3CP04l2 y 

CaCHC03J2. 

2. ~ PreparaaH>n da la salu61bn despo1.:rizañta1·: E~·ta'. solucibri 
' - '·'. . .,\· . ,--.~ ' .. 

tiene la misma campasicibn que la.' s?ucill1>::';'1üngei'~Kr~bs 

KCI 60 mM. . .. ,, 
'''.·.·.-:.'°~~':· ·;.---\: 

Dl SISTEMA DE REGISTRO: Cada caden¡;¡' a· S'segQ;e~tos\J'.~el,'t~jlda 

traqueal se sujetb a 1 a base•:der/h~Íi~)·g·a~i'~(;'k,'~~ti~J¡ .. b;~oo y 

par la parte superia~,: t~~bi~n·i~an~:~i·i'~:f~·''?••;;t~;:o,~~-;;~> ~ un 

transductor de t~nsi~-~-···.~F~t1~.:~M~~.~~.~~~;~,~~-:i•?J:/!~~l~~~,J~~(•·ª•.·. un 
po l lgraf a GRASS . MODEL0:78 0:;.:;dande:'.•:fse'• re·gistrb;;'[.:I a ·;1 actividad 

, ,,; ,· : ---~; .' ¿.}::b1}-~:~N:~}~:-<;~;1i~{~<~~i;'.{~,::~.~~,n:;'~·~t~~Y!~-~-:~r.x~;:)_)t~~~(2 ~::~:~:F: .\>. -·.· · 
cantr&.cti l isam&tr ica:1de·:·,l0$;,tej idas:·1:::::cada'',-cádena·: traquea 1 se 

-, :·." .·.:<~;¡:,;:. '\'~¡~-~-:- :.:.~~~:;:,p-::¡~'(;_i~~;~~:~.?~.:;~%:.-., ~:~i:r·:. ::~.~=.:::e:,"-~- ·!· · 

calacb en una.cllmara•de···tejidas'a'isladas.:que'_cantenla 10 mi de 

:: · · ::: "··:· ·:::··;:::t:~~t;ili~i~i:tN:,'.:: .:·:::: 
pre ca 1 entada y can burbujea •.constante,,: can: una :mezcla de 51' C02 

y 951' 02 para manten~hf:~fJ,t~~;7;f%~~;;~~I¡',~~'.~'+~ tejidos se 

sometieran a una tensibn·: de :1.Sg; ··,;y_.rse>·.·dejaron estabi 1 izar 
·- :~~.;." ;', _, ;'.'•".'?.',";i.;.: '~' . - l - . 

durante cuatro horas cam'b'i~~da' '.rá./~a l·._;¿¡¡,~-·de.i' bal'\a cada 10 

minutas para que las teÚcia~:·:~~ equilib'~ar~n can el media de 

incubacibn. 
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El mi.todos ·. par~ 

contraer e 1 m<iscu 1 o 11 so de 1 a' trl>.quea ,:.-~¡:; 1 ~clb,; ·. despo 1ar1 zante 

de potasio 60 mM y esttmulo co~·o .• '/;~~.:L de; _tii&tamina: Ambos 

mbtodos produjeron contra~.cl·~i:. ~.~::\~El:d;fa:.·;~~}~~~~:t~.i{~;;:(/;i~ .. ···de: la 

PROTOCOLO EXPERIMENTAL1 Se utilizaron dos 

trlquea, 1 a cua 1 pudo marit1úiérse:: pór::··ni11.s·:"de'•.o; 5; Hi·es i ri''camblos 
~· '. :.~ ·.:::,:;:.~·.:·.:~,-H0Y·;:~~~f : .. ~i~'.¡~~: ~;r?:·:P'i.i~~;;::::~;~~~~~-~.;·J::~~~~.1:'.t'.:i:·~··:·:'.·.~. · :.. . . 

s lgnlf lcatlvos, . El parl>.metro·:qi:fe;c·sa':·utl 1lzb:C·fue·;1 a·· amp 11 tud de 
:·:.\'..i>:·:·::>~~~L~·1€~?;=:~~·~~~~·~~'.·:}~;;'.:~~:;~1:~;~%J;,:,~~~~;~~~f;f~.~~~!\:')Y: ·:~ ;.· .. ; ·. · 

la respuesta~· Se ·consldeib•'como:.:100":·..ia:;:;tcontracclbn ml•ima 

Inducida par· pota.si o.: ~f~\:~;~~".· ·~~·~:;;·~·@?";,;;::{:~': . ····· 
Para. pr~b'a~'Í~ ·vlabi i idad. del :n\<isc~:1~,~~\:fo~.f:.~,f.1as ··cadenas 

traqueale·s, los tejidos· se 'esÜmú,1.aron·•:!bon '.la solu.clbn 

despolar!zante de KCI ¡ sblo se ~l:i ll~~'-;'.'b~j,:~~~l los tejidos que 

d le ron dos respuestas seme'ia~~·e/.:,?·¿'. ·{'';"' a 1 esttmu lo ,, de 1 

potasio. La concentraolbn f¡nal•:·~e- ·;~s:~steroides ful> de 10.0 uM 

y la del disolvente, fue de 0.2"· Se mldlb el 
· .. ·. ,-.,-;.,· 

cambio de ampl !tud c'o,;·.·~~sp~·~t~ .al .. tiempo despubs de adicionar 

los asteroides m~.'{e>.' 
La aco!bn:'de ;:ía':'pr·o.ge's.terona y sus me taba l ltos se npresb 

' ,. '-~ '°"·__;,:., ;' ; ... ~~.-!¡ . 

como el p~rg·¡,';;'~~'ie'de.-inhib!clbn, tomando como 100" la amplitud 

de la contracclbn inducida por 60 mM de potasio o 0,01 mM 

histamina. Los resultados representan el valor promedio ~ la 

desvlaclbn esUndar de a 1 menos 16 anl 11 os traqueales 

provenientes de 4 animales. Las diferencias entre las medias 'de 

las resºpuestas observadas a los 60 minutos, fue evaluado 

mediante una prueba t de student para datos. no pareados, se 

consideraron significativas para valores de p < 0.05. 
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VIII.- RESULTADOS• 

Al La viabilidad de los tejidos utilizados en ~ste estudio fue 

probada utilizando una solucibn despolariz'!:n~e·. d_e·.p_ota.sio· alto 

<SO ml1l. Esta solucibn produjo una· co'ntr'acÓibn .·.sostenida, 

producto de la despolarizacibn de la~ c~·iut··-,;':;;'~~~·. m6sculo l lso 

traqueal y de un aumento del c~l~lo',,·.Y~¡~¡:~Ó·· .. iritracelular1 
.,,.·.·· '-'!;':' 

despuh de obtener dos contracclones;':/e s·i·'.aiii¡lfitud semejante 
;"i 

estimulando con potasio alto·se·ocirísi'dé'rb;li.iab·re al tejido. Las 

cadenas traqueales que 

descartaron (fig. 18>. 

·_1 • •• • i-',:·-

no :cU~~!_i_-~~.~~?~:~·~--~,-~~\e
. -,~ ~~ :~·.v·· > :;:: 

·¡,,_,,:-·- ·.; ·; 

requisito se 

Se sabe que los e~t~r~lde1~,·~óri::í.iWotbbi~os por lo tanto 
. ::·. -{· ·, .;: ~~-\-:::: l~;«< .. ::;;":~~~-~}~~;~~;~jf .~){ ;;~;~·-'.;}'.:~· ::...~:-~:- -, 

tue necesario dlsolverlos-en •. un·,d!sotvente.11 que ~ci'.'af~ctara al 

tejido. Para•. d/~~~'~f~l;~:~'.h~;,~t'~if~ti~·g~;1:1/~~t~;\•~Í,t6,xido;. 
propilenglicoi. y :•etanol;~bsol~to,•.:;;enoor'.t~lndose•que,el·. mls,. 

apropiado fue ~f ·bano 

fue de o; 2"1 

homog&nea el 

tejido,: .dé 
.~'._.''.~'. 

lnhlbicibn ·.de'! 
~-,:) 

5,¡;:r- ObSer'varon 
,_:_-~<:·.; 

mi celas y no ·-¡." .--.~;·;- ·:'··: 

La f 1 gura 18/m(i'estrá•un::·r.eghtro ;·,.tlpi cio';dii: 1 a· .contraccibn 
.. ·: -. : : ·.;_·· :· ~.:·~;,e.~:é't-h1~:r~;; .. i~'3.,'.fr·.~:~:~·;\ '.~·Y-~'";.·,:~:; ' . .- · ·: .-' -: .. _._. .· · .. · .- · · · ·-- - · 

da 1 m6scu 1 o 11 so tr~q~eal clnduclda p~r .•potasio a !to" 60 mH; 

donde LB repr~senta'.jthrJ)~~'.J~~1~··,; :K+ es e 1 ,mom~nto de agregar 

la solucibn ·de p.ota".i"i:o''so':ml1 .. ; L es el lavado con la solucib 

Rlnger 
' .. ,._.:_. -·· .. 

Krebs .bl,;a~bonatada. Se puede observar la 
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reproduclbl l ldad de la respuesta al estimulo. La figura 19 

compara los registros obtenidos por la actividad. de: los 

asteroides y el disolvente sobre ia contra~o~On .. del. mbsc~lo 

liso traqueal Inducida por soluclbn despolarlzante. 

L 

J1JlJ11., 
+ + + 
K 

mN 

10 min 

Fig. 18 Registros de contracciones inducidas por "potasio 
alto" 60 mM en trAquea aislada de cobayo. 

p ~~ 

a~b~I,, •• _ 
~ + 
K 10 mln 

Et OH 

dr-
+ 

Flg. 19 Registros del efecto de: al progesterona¡ bl metabol!to 
S-beta; e> metabolito 5-alfa; d> etanol 0.2% como disolvente, 
sobre la contracciOn traqueal inducida por "potasio alto" 60 mM 
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p 

a0-
• HA 

150(, 

~ 
+ 
HA 

10 min 

Et OH 

dr---
+ 

Flg. 20 Registros del efecto de: al progesterona;· bl 'metabol lto 
5-beta; el metabollto 5-alfa; dl etanol 0.2~ como disolvente, 
sobre la contracclbn traqueal Inducida.por hlstamlna.·0.;1,mM • 

.. <' ... :·:>,;_ 
B) En 1 a H gura 21 ·se, cc:imp.ara: 1 a· acc.~~h:.de; 1 a progeste~ona ·y 

sus m:t~b~!I:~~~),~~.~~.~~ l.~~\~;;,j~~~:5,;}ji8~~~);l;1~~:~J;;:~~¡':_':bscu 1 O 

liso· traqueal· aislado:.de.::cobayos.'.no. senslbl 1 lzados·:.lnducida· por 
· · _ · -:'..·._'·~\ ,~;:·~: .. ;,:\:. ·¿) ;j/\;., .. :,;;·('.·~,:~//~~~~:~~, ,:~ir~-~· .. :·',.;·."·< ~~" ~:." .. _, . ~'.. ;·.-.:~?<~. · :.:;~, _-· ,.~ ·~.:.~-- . 

so 1 ucibn des¡>ol adza~te(de\~~otás i~·a Ita~: <s.o .. mMJ;.;'ó se·~· ~uestra. 

que e 1 . e,r:c:~~;~{~~~¡:~-i~~~i{~f A·;1~s .~.h~oi d~s ~:s -.d~~~~~T~ri-te · de 1 
tiempo, y 'la respu'esta'ide:·'i,nhiblcibn m!lxima ';~~ ob~e;va'·'e'nt,re 50 

y 60 minuto~.:" .·:se otJ~ervb que la progesterona fél'~etabolito 
5-beta inhibieron en fo.rma ·significativa (mayor a 7511> la 
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contracciOn inducida·p6r. "~ot~~io al~o", cuando se ~~mpararon 

con las --~-~rA.~~~8:~·:.,. .tratada's. tinicam~'nte··:can el vehlculo (p 

El ··~e.talioílt<>;' :;~~alf~\>red~ol~~ 
slgn!flcatlvaín~~fe' 'li(':c~~\.;¡éc}~ri· ~&.~1~i 1riC1ucida por "potasio 

0.051. no modlf lcb 

' . ·''.1~1·'~ .-,"._ ,_;;;:":. -

alto" . cua·n'dó -~:--·se' ·-~~c·onl'pare{ é"o""rl.'_-·1 ~-5:.· <t"rlq'\.íea~ tratadas con el 

vehlcÚlo Cp )• CÍ;osí. 

100 

T---~ t-:::-.. 
7S r---1 l z -o- ·-o 

¡; T -·- .......... 
¡¡¡ so :;: 

~· T 
-A- ..... _ 

~ 
~ I~rrI-• -·- --· 

. 2S .. .....-------·- 0-0-0--0 
0-0-1 1 1 ! 
10 20 30 40 so eo 

TIEMPO (mln) 

FIG. 21 Efecto de los esteroldes C100 uMl sobre la contraccibn 
Inducida por KCl 60 mH en anillos traqueales aislados de 
cobayos no sensibll!ados, 
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La figura 22 muestra el efecto inhlbii:lo'r de las hormonas · .. : ., 
sobre la contractura d"e l mti~c~ (o· l iso· .. de ~~n x~~- ·:traqueal es 

aislados de cobayo; hembras:': s;;;,,;11i111z'adcis,.inducldapor la 

so 1 uclbn ~espo 1 a:~·~:~:'.'..(5~)?~~6,é;M·~J~~,;~,~{;;;~!;f~.~~;;q~.¡:el; étecto,' 

tanto: de la .progesteroriá.:como.:'de'"s1i'·.·metab0Hto:•5ibeta:, "es· mayor 
·: .:. · · :;:· · ·: >,:.:::: ,~:/~~:y,:: :~:~~0~-7':t:~0~0~::!_:~~·:··~?~t~<:~:.i~1&~,:.:~ü~:~:~!~t~vt::::?J:-·:~:, ... > · .. ;·.\:· 

al 70" comparado c~n las:.trAqueas•tratadas•~on·~l,vehlculo. Se 

aprecia una ~if~~e~~l::~;i~~¡f¡~~~¡~: (~ )\:{·~i~? Ta~bUn en 

estas· condiciones se .observa que el efecto inhibitorio depende 

del tiempo, .obteni~ndose el punto mAximo entre 50 y 60 minutos. 

El efecto del compuesto 5 alfa, no es mayor al 25"· 

100 

r_i 
75 ·vv·_ ... 

z T:/-1,..-i 1 -o- ....... o 
¡j T~ 1 . -·- ... ,,.... .. ¡¡¡ 
;: so ~Vi ! -·- ... ,,.,.,. 
.,, 

t l T T I -·- ,,... ........ 
25 

·-~--¡_...---o-o-O-~ o-2 .. l. J. 

10 20 30 "° 50 so 

TIEMPO (mln) 

FJG. 22 Efecto de \os esteroldes <100 uM> sobre la contraccibn 
inducida por KCI 60 mM en anillos traqueales aislados de 
cobayos sensibilizados. 
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La figura 23 muestra la actividad de los asteroides 

ensayados sobre la contracci6n del mCJsculi:i·,. -, isa·. de anillos 

traqueales als lados de cobayos 

el efecto Inhibitorio mAximo, se obtiene)in't~<;_'4oiy:so minutos. 

Se observa que la progesterona y su metat'í~{!t'd':s'l:Íét.;: tienen un 
• - ..... ,._'\e""' 

marcado efecto Inhibitorio mayor 'a{ 7~~\;;.· ·:sin embargo el 

compuesto 5 alta no modifica !>n· forma signi'fi'dattva <p < o.os > 

la contracolbn Inducida por hlstamlna en el mtisculo liso de 

animales no sensibilizados. Como en los casos anteriores, el 

efecto del disolvente no es-significativo. 

100 

r_....-LI 
75 v· __..-A z 

_,. l 
-o- ·-o 

T~!-! 1 ü -·- ... ~,.....,.. 
¡¡; 

50 ;; r/i r I -11.- 11•"-tfl•t 
! 
~ 

1 ~ -·- -·-
25 l T ~-o--o 

v~J. l 1 1 J. 
10 20 30 40 50 eo 

TIEMPO (mln) 

FIG. 23 Efecto de los esteroides <100 uM> sobre la contracclbn 
Inducida por hlstamlna 0.1 mM en anillos traqueales aislados de 
cobayos no sensibilizados. 
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La figura 24 presenta el.efecto.de las drogas sobre la 

contracc!bn del mCiscul.o. liso de los anillos traqueales de 

cobayos hembras sensibilizados Inducida por hlstamlna (0.1 mHI. 

Se observa nuevamente que el efecto lnhlbldor depende del 

tiempo donde la m~xlma lnhlblclbn se alcanza entre SO y 60 

minutos, se aprecia que la progesterona y su metabollto S beta 

presentan un efecto semejante y mayor al 70K, mientras que el 

metabollto s alfa muestra una actividad lnhlbldora no 

significativa. Se observo que la lnhlblc!bn de la contractura 

del mCisculo liso inducida por la hlstamlna que mostraron la 

progesterona y su derivado S-beta, fue significativa <p 

O.OSI. El compuesto S-alfa no mo~l~icO de manera significativa 

la contracc!On tOnlca sostenida Inducida por la hlstamlna 

cuando se comparo con los tejidos tratados con el vehlculo (p > 

O.OSI. 

'ºº] T T 
T L--•-• 

z 751 T/~--i-i -o-o 
~/l j 

•¡j -·- ... _ 
º ;:; 50 -·--!: l ¡_r -·- ·-#. 

• r ~ • 25 

L--~-o-o -----º ... ..... .L -º -o ... 
10 20 30 "' 50 60 

TIEMPO (mln) 

FlG. 24 Efecto de los asteroides <100 uMI sobre la contracciOn 
Inducida por hlstamlna 0.1 mM en anillos traqueales aislados· de 
cobayos sensibilizados. 
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IX.- ANAL.IS IS ,DE RESULTADOS·,. En este Úabaja se. ~ue.stra que la 
.. '<· ,·. : .... ·'. ., : 

pragesterana y su .met~bol Ita .s· beta ·.reducida, a· la ·t1asis (mica 

de 100 ul1,. ti~ne'n<;:·~fecto:~. i~h;iJ~~~r},:.~al:J~¡,;;,•1.; cantraccibn 

:::::~~::.;;~L{!t~illf ~iJiti1t;::::::: .. :: 
estudiadas es semejante.•;.a1,·:1.nfarmada•par·;Kublt:-Garfias y cal 

e 1960 l en.· ª 1 .••. mb.~c~l?t/(~t~¿~(~~fr~~t~~~~~;;~~t~!:·M:···~r: .·.·•· .•... 
Se muestra; que;•e l;·:metaba 1 i ta;.,s·;.beta!.r.educidai.es·'mucho mh 
. ". , .. :.:/ ... ).:.,:::~:~··:~.~~~~;·f:/j.'.üi:/:hw-~;::::;~~~~~i'~~/t1J~:.\~,-~~·:·~f-:#3~~~::;11:~~r:~¿·:{_::.:.::{;~t · '.:·., 

efectivo~ que-· el'( 5··a1 fa·;.reducido;:~:esta:~obser.vacibn:;:,es acorde con 

i º estUd1·~dó·{~ :.;;~+b~t:·.·:;~~J!1;:i{~~.3~~f~~~1~~'.~.~~~~:{~-~~t~~~~~.~~~;i)~\~{·~;~(~~~-~U{;·~~·l~ras 

:::::::::: 'S:~~1r~tI!!i~l~•iSif i~!~~¡~;~iW::: . 
metabo 11 tos.:: .de.::;1 a·:.pr.a'ges t'ér.ona::'.es<; i,mportant'e:,parafl a;:activ id ad 

b .i a 1 O g i ca.····.·;~tJ~f Ji~ ~f :~~;t~t·e~t}~''.t~i~:~S~f ~l~fü¡~J~:~t;},t:tq;f }/;:ri1 .. 1 ".1 as 
A/B 1é.conf.ieren;11.'~:J.11''.mó_l ~cu:1a·;-~uná!;d~b i 1¡;',a:c,üy}dad:~';:inhib i to ria 

en é 
1 tij;if f f ~~:~~f~~::it~~~f :i:igt{~~~~~;i~~;~!tf ;:~~;;!i~;!t~~·~~~r.~.º~ .. 

ser impar tan te ;'para\! a·;:.m'ari! fes.tac! bni'da-:,:1 a':;,1 nh'i b íc' i bn ::nerv losa. 
' ' .·.' ·.' :.:··\':~·r: .. ··~:-~~;;.:iN?;:.';;;F!:;_~~{f!;~~~'.~+;~,{?h?~:~:).~:rt\~·~-~~?~~~~&~?~~~:~Yl:i: /_<~~7:;, .. 
. Tal·:. y: como:. se::ha:r·propuesto•·en:: otros.~.'sis.temas ::; .íii:.i1.bgicos, 
. -.. · . . · .. _::.; __ ~;:_ .-<~-:::.:· .~ .. :·:~:::·~-~-~, (~;-:::::.: '.;~~:;~;_::_..:¿d~t~.2.:~':,:i~~t~-~--:. ·;¿i.§~\:· . .Y·F ·.: ;·· ~ .. · .. ~-

e 1 efecto 'i~hlbidor .inducida>por._"la~''esteroides•- ~~tudiados, 
parece .. ·~u~:-~:-~,~ ~~-~.;-1 ~0~·~:·:-~·:·f~,~~~·'.~~:~{~i-~:~,~~·:._.';~:~. {~~~:~~~~ r~na p l asml t 1 ca 

las c~lul~~·del mb~6~1~ ti.so di! la tr!lquea del cobayo C16l. 
'.'.•·, 

de 
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Lo anterior puede fundamentarse en los.siguientes hechos: 

Al la latenci'a enque. se manifiesta· el' etei:to,'inhib.itorio es 
- ' ,. 

corta <10 minutos>. .,~··-· 

B> despuh de retirar ;;,~ ~·:t~~:ide~ d:I <.iid¡~;~~· •::¡~~ub~c!bn 
de 1os tejidos Y ;av;ar;rÚ:;;;.~~~~:'.f:,1~:º~~&~~!~s+.~~-~:2?sr.\·Krebs, 
estos recuperan.: su; "'reacti.vtdad~".'.(JarmaComecAnica·,'"Einicial; al ::: ' ::::··'"''' >,;·,;·~;=~~i[l~i~l2: "''"°''' 

L·os , pUnto.s...'-anteriores;,dndican;-<que::es::,:·-.'.probable que los 

es te ro i des, -~~ttnJ~.~·~;t~tf íF~f J'..~~~~:{~f t-~~~-y~~: f~il1E 1 ~ ·' ·,membrana 
plasmA.t!ca.de'i;la(:'c~lulas;:deJ'·m!lscuTo¡.,i l'só\t'raqueaf;· ;_Ya que la 

,1atene1 ~:;:·.~ ~h~i~&;i~:~x;·~+~~;~t~~;~:::~~r~~~f ~~~~::~:i-d'~~- .-.~ª-'·. tejido 
se re~upara·ra.-.. deSPUtt-s'_'·de) r"e't 1rar~:.ros.~·e·st'ero1 des·~·-.. ," i nd 1 ca que la 

a ce i bn -·.:~·-· ~:~_'i;e:~~f-·.~:M~i~~tS.,[:'.•>'~;~~f i\'·-~t':j"¡·~~\;·~~~m_f ~;f~;:;_~_1;f.sm~ ti ca. 
Es tas.. obseryac io_nes~,:;.~apun.tan ··.hao i a;-,:un:;:e f e!cto(i:li recto·<de, es tas 

:::::;~?!f~~l~~if lillltil~li~;;;;;. :; 
reconocim 1 en:t:o t:ós«-~ co.mpuestos{~án.~.:1 B}rri'erilbr·a·na· ~·. p l. asml t 1 ca, 

- , --,·,..,: .\·,:,;~.s~y··) .. ;~~~~.:"~r~:::r~g~Ji~~;?:~~:·fr.· ~ :.~.0~}~7:;;;;,~.-.r~~~:{:~~=-;r:-~:<.:~,~~~.:· ··: ~:',·. 
pueden ést~r form~das,:¡io(;'.congl~ínéradosó'd.e·f~sfo,llpidos. Esta 

::::::;:::.::::::?::~;\:i~1:t:::~~~~{~j~;?~f ¡¡~s:::: ,,;:: 
anestl!s!cos, dicho modela. p~;,pc,;.;~·,,;i·~ª~\~1:;.:ªºf~.F de estas 

drogas con sitios de c~ng lomeráC!b'~ ·. ,ci~ ; iosfol lpldos; tamb!~n 
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postula que algunas protetnas membranales se encuentran 

permanentemente embebidas en uni·capa·;de_. 11pldos, la cual 

permanece en estado de g!i.l ,· ··. Es.tá.:ri"gidez del· medio ambiente 

mantiene la estruct~r~.,;~~,'.;~d)~'}l.:z,,~.jJ)t'..: •. ptte•lna en una 

conf ormaciOn part icu lar:;<.:.-·:.;:·De ·<'-.a<?t.ierdo·(con:, 'est_e_·mode 1 ~ se ha 
~ -. . . ~-;·".:.;·;;.:~ t~."-:;~::.~;~·;~,~.:1::~ ~~~,:-~;.;··;-_~:;f ;~:'·:~y~·~:-.::'~-~~:;.;?,:>.~:;-.-.::,_;;:·:.'::::· 

demostrado que: var las~: enzlm·a·s·:.'membrana 1 eso'.o~·receptores' . cuando 
.... : .. :: ''. \,. ~'. _:. ;_: :/15:t: ~;~:tf:f '.,'<~ ~J:~;:::~;;,'.~~;~\\~~~?~~{';:~~~~;'~f ~~'.1;;t~;-;;.~\?{t/;~;: '.~,'~:i ff :~~ .?.'- .:.-

se puri f lean, ~<S_on.·/1n·capa·cas·;~de •,func'i'onar,~y_a_de:cuBd~menté~- a -·menos 

:::.,;:''.i;~~~~f ~i~itli~~í~~~~t1~~~i·'::;;:: 
::::::::~t·;~!¡ltlí~ÍE~~1~l~f :~:~;··::·,::. 

A· .. es.te\ respecto(;co-nv iene:,\reca lcar~1 qtie 1j_e 1,::~1on;'ca·1 cio ~tiene 

. , . : ... ',·0;;~::~~''.:~~~\:~~:r:.~:'.~{~~~}r:'-~Q4~\:}~Ht;·:}J(.;;:}f1J:rSf'.': .. ,.;~'.~>:t.{~: '!.~~:.:>~ .. :·~,~·:-·. ·!. ·''. 

una funcibn•c 1mportan.te1•eni e l'/contro L';de\l ai;trans 1ci bn· •. :· de los 

:::::~!~:l;~'.!1111!i111líi~1~1~ :::::: .. :: 
o~~Ói ~::~ ;'.:de_:.;/Xenopus,.:,~: en-:-_cé l u 1as7UterJ'nas·-_y_~ en t lmoci tos de 

r ª tb~ .•. ·e 35(. 3~!.I~"~:.!'.~~J·l~t~~;·tf ~~;"''····'" ~,1,~···é, .. :;.::i:~r'.· .•.. 
No .. · obstante · ·ouffy; y ,.éol ·~( 1979>". C39l demostraron que la 

accibn d~l ;~·~t~~~~~1~:~~~C1·~~?~·~t~~~J.:J~~;'/~j~~t~¿a de cl!lulas G3H 

( l ln~~ de -~~·1J~~~{¡))~t~~f~~it1Mh:i~~Jfü:t~~:E~.·· .. pro lactina como 

respuesta·/¡~ estlmul~ci~n,'con'••est.~~ieiíi:i> puede ser bloqueada 

por. 0600 '~~ ~~~~;·i,d~:!~i~~J:~~:~·2~~'í':,,'t~~ns~~r~e de calo!o. 

Margan y col,t197~Í<c40) mostraron ~;,\imd~it~s de ra.tbn que la 
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fluorescencia del colorante 3 ¡ 3 '_ -1 aduro de 

dlpentlloxocarboxa~lanlna, el cual refleja: ·el estado· de 

polarizacibn de. la membrana .se, d. Í ·~~ i-~~·~~ ), :··~~:~; ·. pr~se~c ~a de 
<.;:!·~,·.; ,,> 

calcio, pero puede ser reestableélda: p~r;~,1 .~:~t·ra~.lol' .. , C22l. 
.·):·._,, ·.,<><:'.· ·\::,~:·. 

X.- CONCLUSIONES• A pesar de la nat~~;~:{~CCL}~~fo;~i:fdos de 

estos sitios putativos de membr~"ªWF~~\~~#l~:G~~s;·.~~eJ;n por 

probarse, la posiblli.dad ~~it~¡,·~:1.:·~r~.i~~~JK~~~\ª~~~~lti~ de 

esteroides con agregados dec¡.fÓStol lpid~s¡~,:·comci{,;tambl? la 

~;:::::::::::::::~::~~;f 1~1::il~lllf l~i:::::: 
par a 1 os es t,e ~~ i t~t\~~t;'\%~f~~J!t~~;~;\1:l·~0;t:~,t;~'.~/t;~l{'.11~~1;,;f ~?~}:~ª,~c i b~. 
i sotbnica sostenida• I nduc!da!:porri:Una.;so 1 uclbn:despol arizante de·· 

:::o:::::::•'.l&,~11ii1Jllii!;~tf ~::::.· 
dai\o por ·la ·talta·:deo;oxlgeno;/i0dlsminuye•fla":•v!abll !dad. del. 

teJ ido si no .·sa·~1e;:~;~j;J~f~~~l{~'~~:;~s;r;J}~'.~~:t¡~'~iCJ;·~~~~~·~ to .. por 

tiempo proloiig~~f ;:~.;~,Efr:~:i~;f:i~f.k~~;g~~;·,·~~;~",;:~~~- vez muertó 

e 1 anima 1, e r ctiij idci;;'debe'';·e·xtraéirsei':.'. col oc·arse·'en':•I a·•.··so 1.uc!bn 
.,";· .. :_:\~~-.·~:~·.:~·.::; .. ;;-.~;;:~s-~~:~·/.,~~~;;;::~~~r~.:;./k;- ·'.:·_:·::~. , .. ·-_· .. _ =: . ···· · ·. · , 

Ri nger-Krebs '.·oxigenad~~-~-~~-~-::'. ~.7,~~~}~f!!:·;.'?~_n.c~~-·· m __ i !1.U~Os,-·:~ ,_,_:::·:_~ <:·:·:., , 

B> Por su. ~~,.¡;.~~\'.?IfüfVk~s~1~~- n1uy dE!:; !cada; y . man}pular la 

sin el debida·· c1..ddad·O,.:::puedé··~;;;ausa:r"d~n·ó :~n·:·~·l/·~~b~~'~'u·i~ 1'is~-;-·por 
. ' 
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dificulta el man~j.o y pus.de .ocasionar que el te.ji do mUsQUl'll' 11Q 

responda a:. los es.Haiulos1._ .. · la h.ab! 1 !dad para real izar trabajos 
"',.:-· -

como el mené!Onádo¡:'r~q~i'e~e· paciencia y practica. 
:/~>,·:·.;{·G~::~·t ;:~,>;;::~;-/;_·:~-~ ; .. ;> ..... .·: -'. 

C) No .háy';dif.e'.r'enc!a:::slgnlf!cat!va entre la actividad de la 

progest~.·r~n~'.;\'i1.f,li?.~f~~~'-~;,tabol !t? s-beta reducido sobre la 

oontracc!!Jn' '.'delbmClscul Ó"· I !so ·de· trti.quea •de' cobayos adultos 
--'•. '.·. -~".,.; ,;':_(:,'.~ú.·-,~~;~_;.:;:'·'.'~::'{.>'.~~-; ..... . ' . . 

senslbl 1 !z.ados::a'.'ovoál bClm!na':' y ,¡o~ ~o· ~e.nsi'bt ii'zad.os, Inducida 
··~-';' - ;:{. -; 

tanto Pº~ _hfF~~i~~ .11o'c4·11) como "~r- ª~ 1 uot6n·~"""Pºªrizante de 
.· •' .. ,',- ~' . ·!//;! 

::·>.'-/·,;.:.,~._,;" ~:;:\> :;¡>·. 

de tr&.quea de cobayos adultos senslbi"i"1·i~dt~:\~,:·~,v'~ál.bClmlna y no 

senslbil lzados, inducida por h!stam!h~·,':¡:~6;~4 :'r.i·'(y tamb!l!n por 

soluc!!Jn despoar!ante de •potasio alto~¡· 

Es menester recordar que en.~iencia no--hay cabida para la 

prisa, 
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