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INTRODUCCION

El axido nitrico es un compuesto quimice gaseoso incoloro que tiene un electron hbre y
se le denomina radical libre; debido a que tiende a compartr su electrén posee una gran
inestabilidad por consecuencia es muy reactivo. Su formula es ON ' 2

Este compuesto es lipofilico gracias a lo cual se difunde a través de las membranas
celulares, que permite su accidn rapida, eficiente y a distancia 1z

Para entender la capacidad de difusion a través de las membranas celulares,
imagiemoes a un ser humano gue tiene la capacidad de atravesar las paredes sin necesidad de
abrir y cerrar puertas Que ventaja verdad.'

£l éxido nitrico se forma en todo el organisme a partir de un aminoacido muy comun
llamado L- arginina que se cbtiene de los alimentos de tipo proteinico (carnes, leche, huevos,

- . . . T
habichuelas, nueces, checolate, palomitas de maiz, gelatina, arroz integral, pasas, etc.) 1248,

Su tiempo de vida media es de fres a cinco segundos, este radical libre ha sido
denominado el “mensajero perfecto”, su accién biolégica es jocal La mayoria de los estudios
sobre el &Gado nitrico se han levado a cabo en las ¢élulas de mamiferos En donde puede

activar ofras enzimas, %7

Este compuesto probablemente tendra un impacto importante en la medicina y biologia
vascular. Recientemente se ha encontrade que el 6xido nitnco desempefia multiples funciones
fisiologicas:

1. Funciona como una poderosa toxina frente a bactenas vy células
tumorales liberada por los leucocitos

2. Funciona como melécula mensajera en varias areas independientes del cerebro para
transmitir seflales nerviosas entre las neuronas.

3. Funciona como sustancia vasodilatadora en Jas terminaciones nerviosas
parasimpaticas del pené, causando asi la ereccion. '



4 Posiblemente funciona en algunos de {os mecanismos cerebrales de la memoria y el
pensamiento, >+7

La investigacion sobre la biologia del dxide nifrico puede proporcionar la clave para ta
prevencidn y tratamiento de una serie de enfermedades vasculares enfre ellas arteniosclerosis,
lz hipertension, la trombosis, y el shock séptico. *

Fig. 1 Oxide Nitrico, compuesto quimico gaseoso’

ANTECEDENTES HISTORICOS

Anteriormente al éxido nitrico se le conocian sus acciones citotdxicas, carcinogénica,
destructor del ozono, precursor de la lluvia acida y se encontraba en el humo del cigarro vy el
smog. '

El Ferid Murad de la Universidad de Texas en Houston, descubrié en 1977 que la
nitroglicerina, un farmaco usado desde hace mucho tiempo para el tratamento de
enfermedades del corazén ejercia su efecto gracias a la sintesis del éxido nitnico en las
células endoteliales.” ®



SINTESIS DE GXIDO NITRICO

El oxido nitrice es producido a partir de la L-arginina, oxigeno, y NADPH (fosfate de
nicctinamida y adenina), este es una proteina que se presenta cuando los neutréfilos fagocitan
bacterias y muestran un increments de oxigeno, hipoclorto y dxido nitnco que es un
microbicida potentes. 7+2+% 7

Guanil ciclasa activa

GTP GMPc

Fig. 2 Esquema que muestra la sintesis de dxido nitrico a padir de la L-arginina y su
sitio de accién en la guanil ciclasa activa ™

El éxide nitrico puede activar o inactivar enzimas y se comporta como tal. Activa a la
guanilato ciclasa la cual se encuentra en la superficie de la membrana piasmatica de un gran
niimero de células del tejide muscular lisoy algunas partes del encéfalo %7+ 8

Se genera en todos lados y sus efectos son tan diversos que fo hacen un mediador
importante en un vasto nimerg de respuestas fisioldgicas y patolégicas. 578



OXIDO NiTRICO ENDOGENO

OXIDO NITRICO RESPONSABLE DE (FRDE)

En 1986 se propuso que el (FRDE) factor de relajacion derivado del endotelio, era el
Gxido nitrico; fué Moncada quien comparo las propiedades de ambos conpusstos. + %%

Se sabe que en respuesta a una serie de estimulos tzles como la acetilcolina,
bradiguinina, histamina, ADP y ATP, el endotelic vascular de las anternas, incluidas las
coronarias, libera una sustancia vasodilatadora a la que se denomino EDRF (factor relajante
derivado del endotelio} Palmer y Moncada demostraron en 1987 que dicha sustancia es el
6xido nitrico, %% °

Es fascinante la historia del oxido nitrico, un radical iibre con un electrén desapareado,
gue ocupa un orbital antientazante, y que por lo fanto es muy iestable, actuando como una
hormona paracrina. La accién fundamental, de este compuests es la refajacién del misculo so
de la capa media de las arterias y las venas La vascdilatacién es debido a que el ON estimula
e incrementa los niveles intravasculares de la guanilate - ciclasa Es un nitrovasodilatador
endégeno, -8

Pero este compuesto no soko es fundamental para fa regulacién del tong vascular en la
Isquemia y, expenmentaimente al menos, en la hipertension, sinc que consiituye un sistema
universal de comunicacion intercelular, se produce en los macrdfagos, el sistema nervioso, los
hepatocitos, las células de Kupfier, las células epiteliales del nfdn, las glandulas suprarrenales,
los nervios periféricos, los neutréfilos etc. 88

Ademas de comportarse como una hormona paracnna y autocrina, es citotéxico en los
macrofagos y neutrdfilos, numerosas neuronas cerebrales y un potente antiagregante
plaquetario &7®



El éxido nitrico es estimulade por las hormonas sexuales {testosterona, progesterona

etc.} Si hay una insuficiencia, oclusion o displasia arterial, a'teraciones del tejido cavernoso,
las células endoteliales no seran capaz de liberar dxido nitrico v prostaglandinas, y se tendra

una vascdilatacion permanente en &l pene. * 2

La liberacion de Oxido nitrico produce vasodilatacion y asi se produce el proceso de
la ereccidn. Se encuentran infinidad de codos cavernosos que actitan como valvulas de
contencién impiden la fuga venosa. Es decir enfra sangre pero no se le deja salir, aqui el ON
se encuentra fuera de las células endoteliales y no se permite su accién. Finalizado el acto
eyaculatorio se provoca la vasodilatacion y vuelve a actuar el ON en las células, %2

Aqui actlia el Viagra blogueando la desiumescencia. Es de sumo riesgo si el paciente
desea resolver su problema con este medicamento, estaria en peligro puede ocasionar
priapismo yfo trasterno cardiovasculares severgs vy puede perturbar los sistemas de
autodefensa del organismo. '

OXIDO NIiTRICO EN EL SISTEMA NERVIOSO

PRODUCCION DE OXIDQ NiTRICO EN EL ESTRES OXIDATIVO.

El estrés es una respuesta de adaptacién de los seres vivos, cuando se encuentran en
un medio ambiente hostl y pede deberse a numerosos factores como infeccicnes,
traumatismos, quemaduras, cirugias, cansancio, trabajo etc. "

Cuando 1a respuesta de adapiacion implica la produccién de radicales libres altamente
reactivos, en particular con oxigeno, en la célula algunas reacciones enzimaticas son las
causantes de la generacién de radicales libres. El dxido nitrico, y stper 6xido. Los animales
con indice metabolicos altos tienden a tener vidas mas cortas y esto se puede relacionar con la

produccion de altas concentraciones de radicales libres. 5 1



El oxido nitrico es estimuiado por las hormonas sexuales {testosterona, progesterona
ete.) Si hay una insuficiencia, oclusion o displasia arterial, aiteraciones del tejido cavernoso,
las células endoteliales no seran capaz de liberar 6xido nitrico y prostaglandinas, y se tendra

una vasodiatacidn permanente en &1 pene. 7 2

La liberacién de Oxido nitrico produce vasodilatacién vy asi se produce el proceso de
la ereccidn. Se encuentran infinidad de codos cavernosos que actlan como valvulas de
contencién impiden la fuga venosa. Es decir entra sangre pero no se le deja salir, aqui el ON
se encuentra fuera de Jas células endoteliales y no se permite su accién. Finalizade ef acte

eyaculatorio se provoca ia vasodilatacién y vuelve a actuar el ON en las célutas, ™%

Aqui acta el Viagra blogueando la destumescencia. Es de sumo riesgo si el paciente
desea resolver su problema con este medicamento, estaria en peligro puede ocasionar
priapisme y/o trastomo  cardiovasculares severos y puede perturbar los sistemas de
autodefensa del organismo. &'

OXIDO NIiTRICO EN EL SISTEMA NERVIOSO

PRODUCCION DE OXIDO NiTRICO EN EL ESTRES OXIDATIVO.

El estrés es una respuesta de adaptacién de los seres vivos, cuando se encuentran en
un medio ambiente hostl y pede deberse a numerosos factores como infecciones,
traumatismos, quemaduras, cirugias, cansancio, trabajo etc. H

Cuando 1a respuesta de adaplacion implica la produccién de radicales libres attamente
reacfivos, en particular con oxigeno, en la célula algunas reacciones enzimaticas son las
causantes de la generacién de radicales libres El éxido nltrico, y slper éxido. Los animales
con indice metabdlicos altos tienden a tener vidas mas cortas y esto se puede relacionar con la

praduccidn de altas concentraciones de radicales libres. & 1



ENFERMEDAD DE PARKINSON

Esta es un trastorno neuroidgico degenerativo, lentamente progresivo que se
caracteriza por temblor en reposo, movimientos tipicos de los dedos, ausencia de expresion
facial, marcha caracteristica, hay destruccién de las neuronas de ios ganglios basales con
pérdida de las células pigmentadas de la sustancia negra, debido a la produccion de radicales
libres en e cerebro. Afecta a persona. de mas de 80 afios. 7%

El estrés oxidativo parece desempefiar un papel importante en |a fisiopatologia de esta
enfermedad."" "

Se ha demostrado que esta sustancia ocasiona dafio oxidativo sobre el ADN y la
presencia de lipoperoxidasa. Y sintesis de 6xido nitrico por los antigencs del cerebro
(macrdfagos y astrositos).m

Los trastomos neuroldgicos degenerativos como son enfermedad de Parkinson,
Alzheimer, esquizofrenia, esclerosis maltiple, envejecimiento, etc. Puede ser la consecuencia

de ua estrés oxidativo persistente durante mucho tempo, - *1 12

En resumen, una persona a temprana edad debe liberarse del estrés o en su vejez
puede adquirir alguna de estas enfermedades de tipo degenerativas, a causa de la liberacidn
de los antigenos en el cerebro, ios cuales liberan 6xide nitrico vy provoca dario o destruccién
neuronal, 5"

Otros radicales libres son los iones metdlicos, el dtomo de hidrégenc, algunos
compuestos inorganicos comunes, como ya se menciono el dxido nitrico, v el didxido de
nitrégeno.®

El dafio per radicales libres contnbuyen a al lesidn quimica y por radiacion, a toxicidad
por oxigenc y envejecimiento celular, destruccion de microbios por células fagociticas, dafio
inflamatoric y destruccién de tumores por macréfagos. ™

.
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exidasea
Supercxide: €D, -+ @& ———r—— &,

Superdxide dismetose
Peréxide: @+ 0, 2ZH———H,0,+ 6

Hidréxile: Hi @ ——H -+ @OH

xido ritrica:{ON] N® + O5°ONOO + H+
N@;—ONGGH—@H + N@,

Fig 6 Radicales libres més frecuentes en patologia.
OXIDO NITRICO EN LA INFLAMACION

La inflamacion es la respuesta del cuerpo a un insulte, es un mecanismo de defensa.
Como respuesta inmediata se observa una vasoconstriccion gradualmente los vasos vuelven a
abrirse y la circulacidn se hace mas rapida en este cambio de vasodiatacién hay una lberacidn
de &xido nitrico por las células endoteliales (factor de relajacién denvada del endotelio)Al
hacerse la circulacién mas lenta empieza la migracién de leucocitos que se pegan en la pared

vascular, algunos de ellos se fijan a Ia superficie endotelial y otros rodean lentamente al vaso.
35

Estos mediadores quimicos brindan la formacidn de edema como consecuencia de la
extravasacién de liquido y proteinas de la microgcirculacién local y acumulo de leucocitos

polimorfonucleares,®* 7

23



En las muestras de fludo sinovial con desordenes de la  articulacidn

temporomandibular. Se determinaron cambios dsecs, como cosrosidn, descomposicién del
disco, osteoartritis. En los estudios con inmunofluorescencia se encontraba presentes en
grandes cantidades. ® V7

En ia osteoartritis se encontrd con estudios realizados con inmunoflusrescencia (0 377
mol/t de m), en fracturas de rodilla (0.354 moi/1) Este gas es un mediador inflamatorio potente,

y Juega un papel importante en la patogénesis de estos trastornos. ' 20

Los glucocorticoides como tratamiento antiinflamatorio inhiben [a sintesis del oxide
nitrico.  En inflamaciones crénicas, se observa una hiperemia capilar, hiperplasia del liquido
sinovial hablando de desordenes de la articulucién temporomandibuiar, histologicamente se
realizan vangs cambios celulares que inciuyen a varias citocinas (Interlucina 1, 8, factor de

necrosis de tumor ¢ y B. 1% 7

El ongen del oxido nitrico puede ser por varios mecanismos, células endotehzles,

macrofagos, leucacitos polimorfonucleares, linfocitos v condorcitos ete, & 1% 17

Cemo se ha mencionado este compuesto esta involucrado en diversas enfermedades
infliamatorias. La produccién incantrolada del éxido nitrico por parte de los macrofages €3 en
caso de Shock Séptico produce vaso dilatacién periférica exirema por consiguiente

hipotensién que provoca este estado de shock. %7

La septicemia y el shock endotdxico son manifestaciones extremas de reacciones
inflamatorias agudas causadas por bacterias gramnegativas y sus endotoxinas. Actualmente
hay pruebas de que estos sintomas se deben a una sintesis aumentada de esta molécula, > 7



EL OXIDO NIiTRICO EN NECROSIS Y APOPTOSIS

La consecuencia de la necrosis depende de ja extensién y del tejido donde se
producen, condiciona la liberacién de mediadores quimicos de la inflamacidn de ongen
enddgeno, por lo que se convierten con frecuencia en focos de inflamacién aguda o crosica. Si

la necros's es en superficies epidérmicas o mucosas, se producen Ulceras £l tejido necrolico

tende a evacuarse al exterior para formar fistulas, dejando fras de si cicatrices, quistes ¢
seudoquistes. A veces, restas celulares condiciona a la aparicién de reacciones inmunes por
formacion de anticuerpos contra componentes subcelulares o autoantigencs alterados por

desnaturalizacion. La caloificacion es muy frecuente en cualquier tipo de tejide necrético. 8.7.2

La apoptosis es una forma activa de necrosis celular programada geneticamente en
respuesta a sefiales moleculares externas ¢ internas. 5

Los factores que inician la apoptosis son muy vanados; entre ellos estan: la
estimulacion de receptores especificos como TNF- y fas, la elevacion de calcio intracelular, la
radiacion, diversas sustancias toxicas y farmacos quimioterapicos. También existen agentes
reguladores de la apoptosis, generalmente factores de crecimiento, que la suprimen y ponen

marcha la proliferacion yfo diferenciacién celutar ® 2

Los fendmenos bioquimices que se producen durante la apdptosis son nUMErosos.
Iniciatmente tiene lugar una disminucién de (a sintesis de RNA y profeinas, pérdida de agua y
iones, por lo que el citoplasma se condensa y aumenta la densidad celular. La sefial final que
mata la célula es desconocida, augue se ha sospechado del aumento de calcio intracelular, que
estableceria los cuerpes apoptoticos para prevenir la rotura de lisosomas y la entrada de
comiponentes biolégicamente activos al espacio exiracelutar ®

El DNA se degrada por rotura de la cadena en los nucleosomas, estos fragmentos se

detectan faciimente por electroforesis y son la banda caracteristica de la apoptosis 5682

El control-genético de la apoptosis se establece por medio de tres tipos de genes: 1)
genes propics de la apoptosis, que definen qué células van a monr en un tiempo determinado;
2) genes ejecutores de la muerte celular, que regulan el programa promocionando o




Se han realizado varios estudios en células tumorales que su produccién excesiva de

&xido nitnco estimula a estos factores, estos actilan sobre varios oncogenes, en la actualidad
se han reconocido genes diferentes a estos que mtervienen en el desarrolle de algunos tipos
de cancer

-  Gen RB1 en el cromosoma 13 a 14
- Gen p53 brazo corte det cromosoma 17

FACTORES DE CRECIMIENTO EN 1.08 QUE ACTUA EL OXIDO NITRICO

- Interleucina 1 (IL-1) Estimula la produccién de IL2
- Interfeucina 2 (IL.-2) Estimula la profiferacion de las células
-  TGF o« Estimula ja produccion de numerosas células epidérmicas y Epiteliales.

TGF B Ejerce tanto efectos estimuladores como inhibidores sobre ciertas células.
16, 17

Los factores de crecimiento actian scbre muchos tipos diferentes de células
(sanguineas, las células del sisterna nervioso, det tefido mesenquimatoso y epitelial) causan
una respuesta mitégena en su blanco. También actia en el factor inhibider de crecimiento por
ejemplo ( TGF — B) actia en los fibroblastos. Estos factores son sintetizados en cualguier

célula de! cuerpo y pasar a la circulacion para alcanzar a su blance, ** "7

En algunas necplasias sélidas con crecimiento vascular el desarrollo tumoral es mas
répido debido a que hay un incremento de 6xido nitrico.

- -TNF a {factor de crecimiento epidérmico)
- -TGF § factor de crecimienio estimulador e inhibidor
- -lL~1 interlucina estimula la produccién de 1L-2

-IL -2 interlucina 2 estimula la proliferacion de célutas T. &7



Para poder reproducirse € incrementar su tamafio, los tumores necesitan un continuo
flyjo de sangre que les lleva toda clase de sustancias nutntivas, Por lo tanto si se bloquea este

riego sanguineo, se puede impedir el crecimiento de los tumores, al dejarios sin nutricién > 22

Normalmente, cuando ef cancer se extiende, las células de un tumor desencadenan un
crecimiento  acelerado de vasos sanguineos, que se le denomina angliogénesis o
neovasculanzacion, que permite a los tumores reproducirse e incrementar su tamario, gracias al
cantinue flujo de afimentos que le llegan de fa sangre *

Se ha descublerto que es pesible bloquear los vasos sanguineos de los tumores
malignos sin tener que recutrir a la quimioterapia, usando la endostatina que es una proteina
natural que inhibe el crecimiento de los vasos sanguineos. Al no recibir un fluje continuo de
oxigene y nutncion, todos los tumores se quedaron reducides a un tamafie microscépIco,
totaimente inofensivo, y asi se impide ta sintesis de 6xida nitrico y muchas otras sustancias que
en determinade caso contribuirian al crecimiento del tumor. %%

El éxito de la terapia se debe, sin duda alguna, a que ias células que compenen la
memnbrana de los vasos sanguineos (céluias endoleliales) no fienen 1a misma capacidad para
generar mutaciones genéticas que las células de un tumor > 87

INHIBICION DEL OXIDO NiTR!ICO

Se ha demostrade que ios glucocorticoides. hidrocortisena y cortisol inhiben la sintesis
de ONS dependiente de Ca. Es de suma imporancia conocer las diversas acciones
terapeuticas y toxicas de estos compuestos y al aplicarlos puede revelar la importancia de éxido
nitrico en diversas situaciones.®®

La inhibicion de éxido nitrico puede explicar las acciones antieritema, y antiedema, asi
como el efecto beneficioso que los glucocorticoides ejercen en el shock endotéxico, asmas y
artritis reumatoide, donde este radical libre puede ser el responsable de la vasodiiatacion
patoldgica y del dafo tisutar, *°
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APLICACION EXOGENA DE OXIDO NITRICO

OXIDIO NITRICO INHALADO

La funcidn terapéutica del éxido nitrico administrado de manera exdgena se basa en su
achvidad vasodilatadora directa y en la duracidn extremadamente breve de su accion. El ON
puecde producir también broncodilatacién clinicamente 0Otii Se puede inhalar en
cencentraciones bajas (60ppb a 60ppm) para la vasedilatacion pulmonar selectiva y la mejoria
de la oxigenacitn. La selectividad por |a circulacion pulmonar se debe a la via de administracion
por inhalacion y a su desactivacion rapida por la  funcién terapéutica del éxido nitrico
administrado de manera exdgena por la hemoglobina en la sangre pultmonar, de modo que las
concentraciones vasoactivas no llegan a iz circulacidn general. La Gnica ventaja de la via
inhalada es la descarga preferente hacia regiones bien ventiladas del pulmén, que incrementa
la oxigenacién a mejorar el equilibrio entre ventilacién y perfusién. 2. 26

Aungue su uso sigue considerandose experimentai, el dxido nitrico se ha empleado con
utilidad en algunos pacienies con circulacion fetal persistente, hipertensién pulmonar
secundaria a disfuncién cardiaca o intervencién quirdrgica, o en caso del sindrome de

msuficiencia respiratona del adulto, ** %

El éxido nitrico es también un oxidante tdxico; puede ocurnr toxicosis pulmonar con
concentraciones de 50 a 100ppm Parte de su toxicidad puede deberse a la oxidacién hasta
didxido de nitrégeno en presencia de altas concentracienes tanto de dxido nitrico como de
oxigeno, y tiene rapidez suficiente para requerir la mezcla de los gases junto a Ia cama del
paciente, de preferencia en la rama inspiratona del circuite respiratorio.

Se dispone del éxido nitrico en diversas duuciones en nitrégeno camprirmido para
prevenir su oxidacion. 2% %

E! éxido nitrico inhalado es hoy en dia, el unico vasodilatador pulmonar selectivo
efectve, cuando es motonzado de forma apropiada, apoyaria- su uso |frente a otros |
vasadilatadores de admimstracién sistémuca, tales como la tolazolina y prostacicling * 72 2
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El oxigenc hiperbarico puede resultar dtii también en la anemia grave a corto piazo,
puesto que se puede disolver oxigeno suficiente en el plasma a 3 atmésferas APRA satisfacer

las necesidades metabdlicas,® 2’

La oxigenoterapia hiperbarnca se ha empleado también en trastornos tan diversos comeo
esclercsis multiple, lesién traumatica de fa médula espinal, accidenies vasculares cerebrales,

injertos y fracturas oseas y lepra @
TRATAMIENTO EN LA ENFERMEDAD DE RAYNAUD

La enfermedad de Rynaud es un frastorno vaseespasmico funcional que afecta a
peguefias arterias y arlenolas de las exiremidades, scbre todo en mujeres jévenes
aparentemente sanas. Sobre todo de dedos y manoes, y ocasionatlmente de la punta de la nanz
¥ de los pies El frio y los estimuios emocicnales desencadenan la respuesta y de los de dedos
se ponen blanco, postericrmente azules y por ullimeo rojos. La enfermedad suele tener una
evolucion benigna, pero en casos cronicos de larga evolucidn aparecen alteraciones troficas
con atrofia de la piel, tejido subcutdneo y musculos. Son raras la ulceracion y la gangrena
isquemica Se desconoce la causa, pero se supone gue tiene refacion con alguna forma de
labitidad de la inervacion vegetativa de los vasos afectados. Los sintomas se deben a la

vasoconstricoion & 2

El fenémeno de Raynaud. Se caractenza también por sensibiidad al frio, dolor y
cambios de color de la piel. pero es siempre secundano a algun trastorno subyacente, a

menudo algdn proceso que causa lesiones organicas en la pared arterial.® %

Un gel con dxido nitrico mejora ef flujo en la enfermedad de Rynaud. En los dedos
puede incrementar el volumen del flujo sanguineo, por la que los vasos sufren constricciones en

respuesta al estrés o al frio ¥

La sustancia del gel incluye éxido nitrico obtenide a partir de 4cido ascdrbico y nitrito de
sodio '
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CONCLUSIONES

Es fascinante el conocimiento de las acciones del éxido nitrico, este radical libre con un
electron desapareado, que tiene una gran capacidad de peneatrar la membrana plasmatica. No
obstante, es fundamental para ta regulacién del tono vascular en fa isquemia y en la
hipertensién, sino que constituye un sistema universal de comunicacién intercelular Ademas de
comportarse como una hormona paracnna y autocrina es citotéxico, or'~stactico y un potente
antiagragante plaquetario.

En los procesos patoldgicos del ser humano actla como intermediario y su
conocimiento puede abnr ias puertas para entender importantes mecanismos de salud v
enfermedad. Debide a que este importante compueste se sintetiza en muchas céluias
Incluyendo macrofagos, el sisterna nervios, hepatocitos, nervios perifénces, neutréfiles, célutas
de kupffer, células epiteliaies del rifién, células endoteliales, condorcitos etc Ademas de actuar
como sustancia transmisora que se encuentra sobre todo en las zonas del encéfalo que son
respensables de lz2 memoria y el compostamiento a largo plazo, es un vasadilatador, previene la
formacién de trombo patolégico en las arterias, es bactencida, ocasiona bastantes beneficios
en el organismo pero un desequilibric en su sintesis podria ocasionar trastornes neurolégicos,

puede contribuir a la apoptosis y necrosis y en largo plazo podria ccasionar una enfermedad
neurodegenerativa.

La investigacion sobre la biclogia de este radical libre puede proporcionar las calves
para la prevencién y tratamiento de una serie de enfermedades vasculares humanas que

probablemente tendrd un impacto importante en la medicina y biclogia vascular.
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GLOSARIO

Alzheimer: Enfermedad reruodegenerativa caracterizada por demencia presenil, confusion,
Inquietud, alteracién del tenguaje, incapacidad para realizar movimients la enfermedad suele
empezar ai declinar la edad media de a vida,

Aniogénesis: Es una fneovasculanzacién cuar 2o el cancer se extiende, las células de un

tumor desencadenana un crecimienio acelerado de los vasos sanguineos.
Angiotensina ' Polipéptido De la sangre que produce vascconsiriccién aumento de la
presion artenial y liberacién de aldosterona para la corteza suprarrenal Producida por ef

higado, circula constantemente en [a sangre. Disminuye fa tasa de filtracién glomerular,

Anticuerpos: Inmunoglobulina esencial en &l sistema inmunitario, producida por el te)do

linfoide en respuesta a bactenal, virus ¢ otras sustancias antigénicas
Apoptosis: Muerte celular programacda

Arteriosclerosis: Enfermedad que se caracteriza por engrosamiento, pérdida de la

elasticidad calcificacion de las paredes arteriales que condiciona una disminucion del riego
sanguineo.

Atelectasia: Obstruccion del bronquioio respiratorto. Edema pulmonar y necrosis del epitelio
Autocrino: La sintesis de la céluia actia en sf misma,
Bradicinina: Mediador quimico vasoactivo.

Broncodilatacion: Aumento de la uz de los bronquios que permite un mayor flujo de aire
hacia los pulmones y a |a inversa,



Radical libre Se le denomina asi 2 las moléculas reactivas que tienen un nimero importante

de electrones en las drbitas penféncas { 1ones metdlicos, &l atomo de Hidrégeno, compuestos

inorganicos oxido nitrico y ei didxido de nitrégeno)

Shock séptico. Shock que se produce en la septicemia por la liberacién de endotoxina
procedente, de cierfas bactenas que determina una disminucion de la resistencia vascular, con
caida de fa presion artenal

TNF o Factor de crecimiento epidérmico

Trombina: Enzima formada en el plasma durante el proceso de coagulacién a partr de la
protombing, calcie y tromboplastina Induce el paso de fibrinogenc a fibrina esencial para la

formacion de coagulo

Trombosis: Situacion vascular anormal en que se desarrolla un trombo en el interior de un

vaso sanguineo
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