
!Jl prinrer if e¡róroe ¡ro qus ae nonr¡,rid eu la ano,filaxis, fud quo e1

anlmal morla aI adnÍrriatrarle por segundtr vez o tereera r¡ez el
antlgeno, l¡ast¿ ta[to se habfa eonoeido que euando se Ie .inyeo
taba por segunda o t€reora vez oL antlgeno ese aninal se volvfa
nás en sus f
p6ro [¡n l¡uo¡r df¿¡ que se ]¡izo ur¡ experiménto 4on

el polro, Ios peiros se rnuriero¡r, despuds se l¡iao oxtensivo

un anl¡¡al suuanente seneibil isallle, se oupioza €n una o..:aeidn,

Ia ¡rroteina del lruevo rle galllna y en general es muy suneptlble

a eualquier protefnl¡ eforóloga se deJja pasar aI rododor do tr€s
Benanas la siguiente de por vía intravenosa y

aqul se registra ¡:resión arterial del.,animal y aeá respira.rldn y
pu€de verae quo €n eIlanimal) tdrmino reantivo a dos Dinutos, la
resiriranión seEa proque se produ4e una obstru4aidn tan brutal del

árbol. bronquial que

La preslón artsrfal eonti¡¡rla cuando 5 ee[tl¡lotros al sigue

trabajando, en eI ani¡ral diga[os que está muerto respiratoriamcn

te y despuds de unos xriuutos van a fijar todas las fu¡rnio¡¡os vi-
talos del aninal; he aquf el auadro tlpieo de fü¡¡eión anaqullar.

No ¡[u4ho tletrpo dospuds, segrfn Vileile en Lonrlres desnubrié que

hay mrls de los a¡¡lnales quo habían muerto € ol
daotiLáatieo eüeontrarou una alta ooneentrar':1óu de Ias sul¡stanei

eias , vitatrir¡ds derlv¿rdo de la ampi4ilina y posterilrraent€ ha si
do i)osibl6 auidar todo el Iargo alelo de sabor rieo de la vita-
mlna.

Por 6l mo¡¡errto sdlo se llegd a la conelueión de que los.tejidos

sobre üodo pulnonar de1 a¡¡i¡nal que uorla y shok anaail¿íetieo
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se protlue la y

A oontinuacidu ,'ro¡¡enzd entonees el estudio y que pasa en los a-

ninalos st , se les adnlnistra la histanina, er¡ver¡taron sistoma

ds rlilerentes eámaras para produ4i, u¡r a€reoso de histamlna y

hay en los eoballos se reproduee exaataments eI auadro del s

shok auaelláetiao, 6B dealr eL aninal 'nuere pDr€espasmo del ár

bol bronquial y la nuerte es eumamente violenta, por eonsigulen

te se Ilegó a la ¡rrimera eoneluaión en el aanpo amplio de hlper

sensibilldad que Ia histamlna ora el aausaDte o Ia 4ausatrte de

este fe¡rónono, tanto quo oon séIo admi¡ristrar triEtami¡ras s€ po-

dla produefr la nuerte dol eoballo en Ia misma forma que en el

ahok.

Uste fué un ágil, los qufmioos trataee¡r de sintetizar
ya era ápoca, estoy l¡abla¡do más o menos por los años: 30, 25

ya Ia estaba elltrar¡do €n su faa€ do oro, se busaó

entonees ol S.ntetizar moléauIas que aütatoricen Ia )¡istanina y

asf se sintetizaron los antlvitamfnioos y se areyó que 4on eao

terrainaba ol problerna de la alergia; eomo el tlleho dirre Dios

es grando, por los anti histamf¡ri,:os se enao¡¡tró que algo se

disolueionaba, pero no todo y, al¡ora sabenos que el problema

de uua alergta es tan anplio desde el punto do vlsta de sus ms-

dladores qufniaos que todavla en Ia profesión y Ia espcoialldad

digue ad€lant€, de Io eontrarlo a esf,as horas todo servla debi-

do a la alergla, habrfa bastado que sl botla{rrlo

a Ia irora de y terrinado el proble¡ra. Pero el problena

sigue y eada vez nds int€resant€ desds €l punto de vista ele¡rtf

fioo y grav6 dosde eL punto de vista de Ia modioina, porque 1a

eondielón, la o onta¡¡¡i¡rae i ón emblontal entr€ otros faatoros van

produr!1endo un suoesivo aumonto do probleuas alineuticlo§.
tsn todo rlampo, aquf preter¡do u¡ro de los gráfioos de trabajos y
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sonoillos , aquf se l¡a puesto la l¡lstraina, cada vez que se pone

la hista¡¡ina se produce urra vialenta

el iDtesti¡ro so relaja, aeá eon ar¡tr. slstoli¡ra se produ.re un e-

feeto muy semojante. Aqul pone¡¡os uua nueva substa¡rela que en-

tró ya €n Juego, las llanadas subatar¡clas de reaeeidn lenta de

minoeflaxls y se ve que se produeen una aor¡traeldn bastante len

tay

Por este tlenpo se oone¡¡zó a hablar ya de una seguDda s.u.lrs tar¡e ia
y se doseubrió que esta substaneia que produola aontraaeión Ien

ta y por 6so se lo ha llanado la su¡staneia de eontracaid¡¡ lsnta
de Ia reallda«t y sin de le abrirla por Se, Sa.

Aqul puede v€rse de nlievo ula eontraeeldn lenta, aquf ponemos un

antl histaalnico, aqul ponemos atrofit¡a, eI aDii .histamfnieo Ia

n€a€rili.¡ra que nid§ a Ia histamina, la hista[ina que mide a la

diseolin.¡ so repits aubstar¡aia de reaneidn lenta y vuelv€ a pro

duolrse Ia reaaeidn, lo que revela que la substanola de roaoeidn

lenta aetrla con ur¡ mecanlsno eoupletamente distfnto de Ia hista-

nina de la fetilcollna, y tanbi.én !€velaa substar¡4las de roaeolón

Ienta aetúa por el de reeeptorea D€dulares. lIntonees do-

dieo gran atsnsidn aI estu«llo de Ia substa¡reia de reaeoidn lenta

€s en uno de los problemas más inportantea, ur¡o de las

alárgioas nayoros del asna, s€ enc;o¡rtrd por ahf entonaes

que Ia hlstaulna jugaba un papel relativa¡uente seeundario, y ea-

to que se libera l¡lstanina en los alimdtleos, póro no os la hi§-

tamina el factor riás lmportante en la fisLopatologla d€I asma,

por lo ni s¡lo se eortenzí a estudiar Lntonsarnente a eata reaeeió¡r

a estas subatanelas de rear:ción lenta sin que eso

oneontrando eada vez üás lnvoluerada on el Eeeanisno d€I asma

bronquial; esta substaaola se llbera en polinorfo nur:loares y en

mastoeltos tanbiCn por 1a ¡eaeeidn antlge¡ro antl4uerpo, en €L
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hombre interviene en algunos globulina r del

y se libera en Ia reaootdn lnnedlata de tipo úDo, pero nds tar-

do posteriormente a Ia liberaoidn de hldtaminas, es de41r en u-

na reaeoidn de tliro ur¡o inn€diata eo¡no Io enseñd ya el Dr. Ilar-

ba se libera efeetivaueute l¡lstaminas y, luego se libera tanbidn

substa[oias de reaeeión le¡lta; luego so enoontró hane lo o I5 I

ños en ciertas substanolas de las euales el prineipal pu6de lm-

proballzar.re y en este ¡nomento ya tenenos varias fanilias farma

eológlnas de nuovos nedieamentos r¡ue dirfa la llberaelón de las

substar¡e ias de raeoi6¡r Ienta.

tsntre algunas earaeterfsticas baJo peso moleeular, eardr:ter am

plio.y estabilidad pero la habilid¿rd no ataeable por ¡rroteinas
o renginas protoolftieas. Ue vósto utr poeo de la histamina, no

vale Ia pona adentrarse tanto, los y los ant l-hi s tamf¡¡i-

eoa ya están anuneladas rlue voy a ir a las aosüs más nuevas en

€I nonento aetual .

Deefa ya que 1a substanela de reaoeldn leuta Jugatfa un papel

predominante en el asEa, en el pulndn humano, en las afllaxl§

se libera substarr.ias de

rsaceión lenta, y dsta produee broneo¡ro¡rstrieaid¡l y nuy suJeta

nuehfeimo nás pote¡lte que Ia hlstamlna, y por úItimo no nos

gusta el fenómeno de es deair que ouando ae pro-

dueen varlalr veoes eI efeato va disBinuyobdo eada vez qu€ hay

estas substanel.as que protlucen la eontra.'eidn

Habfan entonoos deseublerto por Io menos do3 Bubstanelas que e-

ran las que produefan €l 6feeto diganos farmaeológiao df.gamos

far¡aoodlndmieo de Ia reanolén alérgiea osenoialenünts de tipo

uno. I¿eacpitu}ando al ritno de Ia oonferoneia anterioa 3e pro-
duee la reaeelón alérgiea antieuerpo, Iuego se t¡a registrado
gran atensldn a los fcnómenos bloqufnieos intraaelularea que

detornina¡r en penúltino Ilo¡¡€nto, ya en esto momer¡to hablanos de
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libcraeión de substanaias aetiv¡ls, liberaei6n do radiaeti
vas, l¡oy ms sabe nuol¡o hanor uno do los neeanisnos bioqufmioos

intraeelulares p€ro digaDos en pooaa palabras la reaceidn autf-
geno antlouerpo inlela corr una serle de reaeclones bioqufmieas

lnieiadas por una eneima que reaetiva una y se

culmj.ra aon la Liberaeión d€ substaneias potentee farmaeodind-

nieanente.

Veanos un poquito más, no quiero entrar en Eueho detallG de es-

f,as vfas bioqulncos iutraeelulares del antfgono antleucrpo, (an-

tfgeno) aetiva una eneelina enooraaa, se produee una cadel¡a de

reaeolones qulnicas que luego innlde sobre el §tgno de la aereo

tina y en el equilibrlo diga[oa Ia ad€notina mono-

elopado efellea o e¡r oI otro tipo de roacoidn on el que lnter-

vlene Ia mouo-qul.na ofolica tanüién.

tssto haee 1a eoneent¡aolón de la moldcula eínllaa, trae

eono eo¡1ceou€neia hoy voy a deoifrar los fer¡dmenos para luego v

volvcr eon un poqutto nds de detalte de profunda agregacidn de

miero que luego detormina la viole¡¡ta de his-

tanlna qu€ estaba ya previaB€rrte aeunulada en granulos y, por o

tra parte lnicia una slntesls do la substancia de rear:eidlr len-

ta.

De [odo que la aubsta¡roia de roaeeió¡r lenta se slntetlza, se

produec en oI [on€nto nismo de la reaeeló¡¡.

l,rlmero lag invo s tig¿¡e ione s y }ue$o so eneo¡rtrd que ese efr:lo

bioqufnfno no aolaEente le daba hiBtünina sül¡staneia de reaeoldn

lenta, se eneontró el ritno nedianto otras tácnleaa de laborato-

rio que tambidn se liberaba un faetor qulniostátlno para los is-
geo sinófilos
y tanbldn un faetorde aetlvaeidn de las plaquetas, de manera quc

ya aqul agr€gan otros dos faatores más , otios dos nedladores qul
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nleos. Aquf quiero neneionar nuy de paso a otras sulrstanalas

que en otro grupo de estudios par t ic ularmo¡rtc en los do ao¡Lplc-

mento se habfa hoeho presente y del euáI ya s€ o¡raontralra que

eu eietos fenémenos an¡reildctteos o alCrgieos €ran reportables

y no total, por 10 nenos pareialcs de los fenónenos patológiaos

La llr¿id iquinina.

So h¿r estudlado la eomqrosieidn qufnlea do la bradlelnina, es un

roonopdptido, es doeir uua moldettla eo¡r nonoieldos Csta es la e-

slsiva Eolceular, rísta tambiCn eB trna sulrstanefa nuy potentc

bronao oo¡r8triotora, nás potonto que la i¡tstamir¡a ol vaso dila-

tador, d€ l[a$ora qu€ €n dsto so pareaen a laa substanaias de re

reaeeión I€nta.

Do Datrora que ya eon dste vamos 4onsta de 5 ne.d iador€ sriquf mi co s

au¡lque la bradiquinl¡¡a no apare,re en todos:los tipos de reaeaión.

L€aumiendo uu poquito aquf entorreos la hlstanina 6a muy antiva

§obr6 oI lntestirro, produoo la eontraoelón en €l broaqulo enba-

no proaluao bronquia ontr lee idn, la substanoia do roanaió¡¡ lcnta

contraeoifn deI intostino, eorltrañridn rlel bronquio deela ya en

Ia espeeio ¡¡ur¡aDa ol efeeto es ¡[ueho ¡¡ás potente que Ia histani
na. La bradiquinfna es nuy aetiva eo¡r el lntestfno, también os

aotiva r:on oI árbol bronquial, p€ro produco saquicilato, es d€-

eir oI €feato ead¿r v€z es nenor; las oerocodittas apare4en erl

algunos fsnóme¡¡os auaoitietieos, en la rata en otros a¡¡inales

do laboratorlo, no es E€diador qulnieo priñario en las reaeeio-
nes alérgieas de la espcelo hunua sin iaportaneia antiva sobre

cI sistema ba4ilar.

on las dos ¡lltimas ddeadas la atenslón ee fuá a otro
grupo que .!ada yez va resultando nás grando de las asl llaradas
prostaglandinas; entro las cualos aquf eito Ia proetaglandina E.

uno, que mafltiene er¡ url antagonista, la prostagla¡¡ddna H uno y
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E2 que son nds bién bronoodilatadoras después vamos a ver un po

40 más. La prostaglandina f.2 alla o S2A que tloDe proplealades

far¡nac od iudmin a s muy pareci«las a Ia histanitra, a la substaneia

de roaeeiór¡ lenta y tanbidn a la bradieinlna por Ia 4ir4u¡rstan

ela de qus es nueho más potgnte y partieularmorte en La os¡reeie

huDana y, §obre todo €n el ¿írbol bronqulal.

De Eanéra qu€ cada voz vatros oo[plleando un poquito nds eI pano

raEa do los mediadores qulruioos que hasta haoG pooos años era ü

tan Genoillo l¡ablar do t¡lsta¡olna y do de substa¡¡eias de

rsaeeión Ic¡rta.

Volvemos aqul a m¡¡stocito ¡r la roaenidn antlgeno antieuerpo y aI

otro lado para ha4er una repreao¡¡taei6n gráfiea, Ia lit¡eraeión

de hlsüamlnas .

Esta histanina aetúa sobre nenbr¿rna oelular, tambidn eso masto-

,lito Iibera pequeñas eartidades de prostaglandi¡las eomo v6r€mog

luego, pero sobre todo las l¡lsta¡linas de Ia substanr-.ias do ree4

e1én le¡¡ta aetúa sobre oüras aClulas sobre los polinorfonu,rlea-

r6s de otros y produo€n una liberacidn bastante fucrte d€ la
prostaglandina !'2A la que da €fedtos muy pareeldoe a la l¡lstallj!

na y substatre la rle reaecidn lenta, os deñir desdo el punto de

rlsta biológ1eo gensral, Ia prostaglandina o lar prostaglandi-

nas repreaentan un sist€ma do anpifieación de la reapr¡esta b1o

ldÉiiea, pero dsta de aqul se slgue un poquito mds, la misna a-

lergia 6s u¡¡ [oca¡rismo do tlpo desentivo que tienen loa orga-

nisEos sln que o quivocadane r¡te penseuos que( tienon) er¿r ut¡

pro4eso sol.amente patoldgioo, no , es un modanlsmo do dofensa

un me,:anieno en el gue se llberan nediadorea qulnlnos quo pro-

dueen vago dilataoidn por u)ra parte, 1o euát se aeoupaña de a-

flue¡¡eia de elemer¡tos blauaos de Ia sangre, eu úItimo tdrnóno

son los que aoneluyBr¡ eon Ia agresidn de un age¡¡te externo, Cs-
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tá¡r prese§t€s agontss del exterior, sea que hayan ingrosado por

vla resplratorla, vla orsl o par€rr46ral eomo puecle, dsto haae

eua¡¡do se Iibe¡an prostaglandinas, se produ4e nás vaso dllata-

eió¡¡ ¡nás tranquilamente, mds duradora, lo euáL la res

i)uesta, es eo¡lo quidn prende un fosforito a u¡¡a nesa, si to. es

el irroblena del fosforlto eorr la que dcela qu€ t1€ne, lo in-
portanto está en la erploeión que se va a producir aIId segtln la

earga de oxploEivo que haya, eso es Io que aueed€ cn cI, y 4uag

do esta earga exploalra tan grandO ya no solam€nte ee produeo u

na vaso dllataeld¡r u¡¡ eirispaso para el organlsmo, siuó que es

tal¡.,naeiva que el orgar¡lano sueunbe o puede suoumbir a eausa de

un proo€so do tlpo r¡orual.

Antos de ent¿ar uu pot¡uito nás en dstalle de cémo se llberan es

tas substanel,as, pernl 0anue para que soa nás eonpreneible, pre-

scntar rst€ dol esquol€to inferior de una odlula

tal, eono en este no¡llonto s€ eonoe6, aquf estd eI fanoso retleq

1o endopláanioo, un ¡requeilo eorte si se

de eélula, aquf está los r¡lero túbulos quo tienen oapaaidad eon

tráetll, aaá es un slster¡a do fibras quo se llanan flbras do

tr€ porque se eontraen eon una eantidad de estfpulos, de nanora

que hay un sistema quo p€r¡llte dontro de Ia edlula que §€ [ovi

Ilse¡ elertos organlsúoa oxterloa y, puedan ir de una parte a o

tra de las eálulas entrc ellas el [astocito os un aeti-

vo, lro es un erJqueleto pasiúo co¡¡o el de las par€des sin eI

Volvemos entonees al esquema anterior para 1r a abrazar un poqul

to en el otro extúemo, es decir la roaeaidn antlgeno ar¡tlouerpo

la lniaiaaión do ,.tr os fe¡rénenos onoimátieos, las r€acclo¡¡es bio

qufmiaas oforrtlvas y uef entonods so produeoll por 1o nenos

alguuos de los fe¡¡d¡aenos.
Lfqulda es
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L,fquida es la substaueia que granulada, Uds. sa-

bcn que el nastóaito es rlon¡o una mora, está ller¡a rle grdnulos

ontonaes cuando se produne reaacidn, u¡ro de los prineros fendne

nos que se produee es u¡ra linis de I¿r substaneia que rodea aI
gránulo.

En segundo lugar se pro<luee la agregaeión de loo túbulos que me

viliza a los gránulos desde el oxterior de la adlula haeia Ia

membrana. Luego viene la eoDtraeald¡r de osos mierofilamontos

que haee que estos gránulos eomieneer a reventar y a impulsar

la substancia que eontionen, aunque la histanina siBplemente

puede [ovillzarce por dojar el ao¡] €l exterior y fibra
re¿r,:elones t¿¡n lntensas y produceión tan violenta, algunos de .

estos grdnulos son expulsados aI exterior y en el exterior es-

tal Ian.

Aqul puede vers€ u¡l mastoaito e¡r reaeeidD anaolláctiea, pueden

verse aquf algunos sitios €¡r dond€ los gránulos han reventado

se han deeiutegrado y puode verse arlul tres o euatro gráuulos

que están ya sa¿i€¡¡do haal¿r €I exterior. Esto l¡a sido tastante

bidn estudiado, como digo so pu;de seguir muy bidn la seeueueia

de estos fenónenos en parte bloquúnieos, en parte «te tipo morfo

lógieos.

Resutai€rdo entonees lrasta aquf esta secuer¡eia de nediadores quf

mi.ros tendrlamos la histamfnar la substaneia quiniostdctioa de

loa eoeinóflloe, luego s€ ha or¡oontrado que uo sóIo se produesn

gubstaneias quimiostáotieas para los eoeindfilos, sinó tanbién

para los ncutrófilos Los basófilos pro

duoen tal sal que es una enaima que aetiva ol eonl

nófilo y produ,re €ntonces la bradlqulnina, la súbstandia do rcen

eión lenta rte Ia que hemos tratado, y eI¡ ose mone¡¡to se aaaba

de oantldad ds substanóiae de ttpo llfdidioo quo todavla

no habfa sldo ldentlfieados y l¡oy EabeEos que se trata de }as
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prostaglandina§.

Avanzando un poquito entonees aquf €€ está Iiberando histamlna

para reprcaentar gráfleanrente, allf Ia histamina salo de su

al [ismo tlenpo que está slntetizando rdpidanente, actlvarnen

te Ia substanéia de rea¡eidn Ienta esa no está preformada, esa

ae ,slntetiza eomo dloen los autoras si eomienza I exeresar/'e

al lntorior y euando sale de sus eáleuloa o s€ le plntan a ni-
vel de Ia me¡¡brana se pone en llbert¡¡rl lo que eolrtenfan esos gr¡!

nuLos y, oaos gráuulos aoutienen una seri0 rle substaneias quf-

n14as, partl4ulatnente eneimas que un cialo de dlferntes
roaee ione s .

Veamos aqul un poquito sist€natiza¡rdo lo que sueede a nlvol dol.

gránulo y Io que sueed€ a nivel del eitoplasma dol ¡¡astoalto y

del basófilo, ¡rablamos ya mencionado que la aetivaaión de la en

elma v¿ a dar la llberaoidn d6 la t¡istamina, la oerotonlna que

erI algur¡as especies aniualos, Iuego Ios faoiores

quiniostdatiaos para el ooeindfi}os, ya para este ¡¡o¡¡ento se sa-

bo que uo €a u¡¡a sola moldaula, por lo ¡ue¡ros dos tipos moleaula-

rea, E¡ros espojos pequeiios y otros esp6Jos nodianos, luego para

los neutrófl1os y, enelan 6ntre las euales estaba alll sulfatasa

quo ea la enaina que on eambio in&ctiva posteriormoute las auba-

tanoras de reaeeión lenta y la t¡ansfereneia la que neneloné en

un momeuto.

Ahora en el eitoplasma quo sueedo; se aetúar, se activa urra osfo

lipasa, se inieia ulr¿¡ ci¡¡rtid¿d d€ reareioues qufminas por una

parte var¡ a producirse lipo fosfdtidos quo ao;n Ios que quitan

Ias subBtaneias semigranuladas, por otra oomi6nza la slnteaáÉ

de ¡te Ia sutrstan4la de reaanldn lenta, faatores de

la aativaaión plaquotaria que ya neneiond haee u¡l momento aute-

rioenente, tfeue varlos derivírdos deI deido araelddnieo que eons



tü¡ye Ios varios sistemas d€ prostaglandinas y substanaias rela-
aionadas a este grupo es lo quo voy a referirne con un poe más

de amplltud en los sigui€ntos slaims.

Ilaoe un motr€nto monelonó que Ias prostaglandinas se Ilberan tam

bidu deI lastoaito pero en pequeílas eantldarlos; la mayor Libera-

e1óu se produee en otras cdlulas y por lo tanto vie¡re a a€r un

tsediador se4undario, de manera que es un tuedlador prómario y so

tre todo seau¡rdario, Ia histanina aetuando sobre nembrana eelular
y la Bubstanaia de ro¿recidn lenta Ia aorotolina, la bradiquinina

1a hl stolina, todas dstas son oapaedd de llberar prostaglandlnas

de manera quelLa oonflueneia rle esa eantidad de substanelas far-

mae od ináni ea¡ente pot€ntes es oI liberar prostaglandlnas y Ilor

Io nismo amplifiear la respuesta.

Con la iristanina so en4uentra a rleuás que si dsta aetúa, Uds. sa

ben que hay los roeeptores Hl y U2 y bloqu€amos los reeeptores

Hl ao¡r II histanl¡ricos cor¡o la noterldina y luego agregamos his-

tamina se libera on poqueña eantidad Ia prosglandila E, r¡ue os la

antagonlza como vorenos luego bro[cod i latad or, en aanbio si ae

bloquea los re^€ptor€s lI2 ilara deJar libres a los roaeptores III

se libera la famosa prostaglandina FZA; de nanora que la hlsta-

mina que priaariatreut€ se liber¿l en Ia rean4ión aldrgiea o anaai

láetiea, elr u¡r segur¡do uomento libora grand€s eantidad€s y esta

otra substaneia de Ia irro s tag l¿rnd inas se eumplen funeiones pare-

eidas a Ia nisna l¡istamf¡riaa, histanina ¡rero nueho uás potentos.

Y te¡remos uu poquito eso y, aompliquemos un poquito máa el pano-

rama, aqul se Iiberan las subataneias prinarias y los rnediadores

de hietanlna y substar¡aias de reaaeidn lenta, dstas aetrfa¡r sobre

otra s meobranas aolularos y Iiberan la prostaglandina !'2 A, has

ta ahf habíanos llegado haata l¡aee

pero luego se eonside¡ó que, no era solamer¡te la prostag}andila
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FZA de lgual o nás potertos rlue las otras substaneias qrre se de-

rivan del misBo 4ialo netabdli4o y se 4or¡o4e 4oD 6l noml¡re Ce

tror¡4o oxarie siendo eI más a,rtlvo el 42, y tanbidn

uno do los produetos BetabóIirros de la prostaglanrlina FzA qus

sombrado estd[i,ro, es tanto o mds activo que las

prostaglaudinas, de manora t¡ue tanbiórfuntoucos dstos sotr otros

mediadoros qrríni,ros qrre am¡rlfan nás las reapuestas y totlos dstos

van ¡r dar entoneos vaso dllatación perifárl^a, bro¡r.ro 4onstrie-

oién y unü serie de otros traEtornos fisiológieos o patoldgi^os

según la ir¡tenaidad.

tsl animal sucede t¡ue les rlecfa quo t¿r¡¡bié¡¡ se libera la prosta-

glandina del grupo B t1 y t2, éstas se llbor¿rll er¡ llonor ea¡rtidad

y nrls tardfamento eu ^afi¡l)io or¡ miles a libora,rión de histar¿ina

y d€ substanoi¿ls do re¿reción lenta, de r¡anora que por una part6

€I slstema de, pros tagland l¡¡as 52 amplifir.a Ia respuesta; pero l)or

otro, en el otro grupo de prostaglandit¡as do tipo E Litrre os doeLr

res¡ruesta, es doei¡ €s url menBnismo do auto

4ontrol, probablenente ouan(lo ya se ¡¡a Ii.berado dornaeiadas suba-

taneias os ne.'es¿¡rio que algt¡ion 4ontrole, pDr(lue slnd se desbor

da el fenó¡¡eno y aquí se tieuo la prostagLanrllna del tipo E1 y

T2 que i¡lhiben la Iiboraeid¡r do eus nediadores y produaen bronco

diLatación aur¡que en sl sistema vascular tanbidn produaen vaso-

«l i la ta,rl dn.

conereta[do las aetividades la prostaglantlina l'2A produee contrao

olón de Ia fibra lisa lash Dlr y E2' 6n 4anb1o produae rolaia-

aidn, y mide la libora.rié» de hista[ina do la sibñtanl.ria de

¡sa4eldn lenta e i¡rhlbe en la liberi¡aió¡r rle substannias listo-

somales que eonstituyau otro grupo do mediadores qulni,ros.

Us üe es un rliagrama <lr: tieapo onulto rle los a4ortte¡imieutos pri-



mGros qu€ produ^o¡r liberaeión de lristanlna, luego la libera¡lió¡¡
de Ia prostaglaldtua FPA auyo tiempo de aeeidl es muol¡o más lar-
go que Ia hj.stanina llnasa que aparee€ en renor 4antidad la pro§

taglandlna Ll uno, do digo funaión rcguladora, linitafora
dol fendmeno.

Bntonees aqul si ya po[enos los otros fantores: la prostaglandl-

na F2, Ios ondoperóxirlos y los ya tengo que

n€nnionar otros que no ue¡raiond antes, €n esto momento ya entran

otrar¡ nonsubstaneias más er¡ ese ¡oismo grupo ^onoeidos bujo el rrom

bre do endoperdxiclos que vaInos a ver despuds de ur¡ modento, ento¡

oes ya terlemos nás n¡iembros do este grupo, más mediadores qufmi-

4os, todos éstos producou oontraceidn, vaso ditataeldn perifdri-

ea y, al otro lado au¡¡que mueho menos potento y en &e¡ror dantidad

las prostaglaodinas ü, er{torto easo so¡t dos sistemas antagdnl'ros

que por lo misno pu€den Eodular una fur¡elóu.

?uedo aI diagrana quo presentd el pr. Ilarba, no ¡ror el
qu€ ha4e eI eom¡rlenerrüo, sind por la ooustitueid¡r

de ta menbrana, dstos son los lfquidos en doble nalra, ahora se sg

be que esta 4apa, o esta doble eapa histlmiea (le la r¡enabrana, de

las membr¿r¡¡as de nu4has edlulas, ¡rar t ic ularmer¡te de los Eonoaitos,

de los granulo4itos 6s sunamente lash oasi dirla 4ual(luler aosa

al toaarle la ¡r¡o¡0blala pro eaterasa a La etelL¡ra esterasa y eni

t€ entoneos urr rrielo m€tabdliao c¡ue terrnllla ¡'! on la liberaeidn tle

las pro8taglantll¡¡as. lln oste momonto entoneóe debo de4ir que ¡1o

solamente es Ia ht§taraina la que que puedon lib€F

rar pros tag land iaa s , oualquler faetor de orden meednieo, de ordert

elé,rtri^o, de orden qufmleo puedon inÍaiar a nivel do Ia Frembra-

na a nivel de las eapas lm¡ríriaas Ia activaelón rte Ia enaima y

un¿r 4ado¡1a una easead¿¡ de Iiberr¡eión de substan4ias.

Un ¡toquito sobre Ia parto histlBLea, dste es el d.lido araeidóniao
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qu6 d€riva de 1os fosfollpidos de la nenbtana eolular por eI pro

o€so ini.)ial de agltaoldr¡ de la eneiaa, dsta e¡¡tra en una .!asoa-

da de reaación qufnioa, lu€go ae produ4en en uno de los sltlos

netabóllnos que lntervienen la einlo oxidasa, lu€go vantos a rea-

lizar taublén otro tipo de reaeaÍd¡¡es qufmiaas y s€ produrlen ds-

tas dós prlneras prostagl¿rndl¡ras: Ia aZ y La h2, que en este no-

neuto ae les denomir¡a los e¡ldoperdridos, porque esta oxida,!ión

eon dos moldculas de oxlgeno está¡¡ y¿ de¡rtro de la propia moldeu

la, por eso le llaman los endoperóxidos; éstos son y& a4tivos y

¡ás aetivoe aúa quo Ia Eisma prostaglandinas Fzlll .

Aquf solo para presentar urras ponas molá,ruIaa, los progonltores

de las prostaglandinas, aquf las tres prostaglandinas digamos i-

nlela¡¡os las prlnel¡raIes, de las auales interesa partleularmente

Ia FzA y la Ez y aqul se presentar dos derivaclos metat¡dllaos, en

la actualldad s€ .-'ouoeen más do un eentenar de moldñules que de-

rlva¡! del á,rido araeidd¡rico y de los dos otros de lfqul«los es,ren

alales del organisr¡o.

Aqul se produee entonees et ninlo detabdliño en eI veinte tiene

Ia rrlelo oxidasa, quo produa€ en próner lugar los endoperóxidost

estos endoperóxidos sigulendo un eamino motabóILao, produnetr la

prostaglandina S2A, eontinuan<lo otro eanlno Eetabdl.i.o 1os tronbo

,Eales y estos endop€rdxidos, prostaglandinas t'zA y tronboxanos

son las subst.rncias o los medladores si querer¡oa llamarlos asf

roás potentes del tipo h¡rlstml¡rieo, es decir que produne bronao-

eonstrienión deI sisto¡na de los 1{quÍdos y tant¡idn por otra nado

na netabóllea qu€ produao Ia prostaglandlna E2 de 2AB1 ea de o-

tra 4adena.

Aqul seguinoa corr e] aielo

oxidasa que produ.!e los endoperóxiclos, motr.rlond al .onienzo 10a

eitofosfátidos que da hist¿rtisr e¡t est€ uo¡¡ento vemos neneionar
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y aomplioar un poqufto más eI panórama, hay paralolameute a esta

.ladena de rea4oiones erl Ia diirloxidasa el de la llpooxijenasa

que produee €1 grupo de Ias substanalas en siglas hetes, que quie

re de,ri.r: hidróxido e4osa tetrB enóIiao; osea derivados del hidrg

xi en tetra noi.eo; de aqul derlva y ésta es la rlltima nove-

dad en eI aampo d€ la alergis y de Ia inse¡reibilidad, de aqul ¡e

riva eomo veremos des¡rués de un nome¡rto Ia famosa substan.)ia dd

reaeeión lenta que ilasta haoe poaos años de sabla que era una s ¡.¡bs

tanoia de poao peso úole4ular pero que en este monento ya se sabo

su estru4tura rlolecular, aad eontinuamoa 4on los endot)eróxidos,

las prostaglandinae y Ios tromboxanoÉ; lo que quiero destaoar a-
quf es que una v6z que se aativa lnieialme¡rto Ia fosfoli¡rasa, por

Io menos hay estos oamlnos netabóliaos, oI que produee fodfoliso-

fosfátidos, el que produ4o endoperóxidos y pros tagl¿¡nd i na s y tan-

bié¡¡ toboxanes y el qu€ produ4e un grupo un grupo de substancia§

que tione sobro üodo oaranterlsti4as quimiostátieas para las difg

tes cdlulas blandas y las substan¡rias do roa,reión 1onta.

Aqul ed mds o me¡ros 1o mlsmso, los peróxlrlos, Iós tromboxanes.

ésto está al r€véü pero no lnportarla, aqul teneuos uu mastocito,

aquf su reaeoidn antlgeno antirruerpo y que puede liberar una eier

ta eantidad de p ros taglar¡d lnas eo¡¡o neneloné ya antos, pero aI

Iiberar histanina y substirnnia de reaaoión lenta, l¿¡s euales ae-

trlan sobre otros Bastieltos que pueden en este oaso reaeeionar i

nespeelfieamer¡ta, no oorlo histamismo liisnulesr sinó eo¡¡ 416rtas

substanelas aetúan direatamente r &9 ¡¡ismo que sobro Los otros gra

nuloeltos tras ad¡ula y todas 6stas van a dar finaluente prosta-

glandinas tromboxanes y esferosolitarlos, he aqul entonoes u¡r pa

norana mueho nás am¡rllo de edno iuieiada una pequefla roaerrldn de

fnmu¡re antlgeno antleuerpo, a niyel de una, doe, dies oélulas pue

da pr6c6sar la resplr€Bta giganteseamente.
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Aqul ropreso¡rto o está

dol cielo de la llpooxigenasa que va a produnir a más, aquf estd

intlieando Ia s¡¡bstaneia quimlostár:tlea, que por este monento no

lnteresa mucho, pero de paso aquí en oate sitio taabidn se produ

e6 una substan,-.la rque poteneialisa la antividad tle la( funeidn)

reaeeión 43 deI eonplemento y por esta parte entonr:es eulas¡rmos

a otros eielos bioqufninos en éL que pued€ intervenir el nomplo

mo¡rto en Ia aetivar¡ldn endoe]áe1ea.

Aqul flnalm€nte p!eden produrrirse dos tipos de estas subst¿neias

que ahora do les denonina los leueotrienoe. Leuao os pDrque se

produrlen los letleoeitos y trionos porque ti€ne 3 grupos dtnieos

o etloles, es decir dobles enlaees aotivos, y se les oonoae aolro

del C04; IICC D4l pero l¡ay el onlaco de CrArBrCrD,8, [J; las

2 substanclas la e. y la d, adquleren dicÉi¡do qulml4anente como

la substanrria de rear:eldn lenta; de ma¡lera que eI organismo e¡l

realidad Libora dos noldeulas aetlvas, que son Ias substanaias

do roaceión lenta, por slntosü,s se ha obtenido ya u¡ra de Ias dos

molÚoulas y i¡a poalido estudiarse r¡ueho nás arapliamente de la ae-

tividad farnaaodi¡rámica. Y dsta es Ia estruetura qufraLea rle la

famosa substanela «le reaeclón lenta estableeida haee a penas 1

añp y Eodio del de mar¡era que se vo quo es

el de las pros taglar[d ina s , porque aqul estd

y a-demás tiene es¿¡ doble cadona senefblir:a que Ie da earaeterfs

tieas distlntas a las demás substanalas.

En resúmen entonaes los fo¡rdnenos patológiaos o fisiopaúoldgi,ros

Ios que se obsGrba err la anaoiláetiea, en Ios fend¡¡enos de hipor

seneibllidad de los difsrentes 4 tipos o eategorlas que preselté

6l Dr. Barba a la final ds los le¡tómenos fisiológinos o patológf

eos se redunon aI ofeato farnaeodindmico de una s€rie de médiado

res qufni,ros ale los 4uales he presentatlo, aunque muy brevemente,



nuy a la earrera, sobre todo de los que int€rviol¡er¡ en la reae,ridn

de tipo 1y on la reaeeidn innodiata; pero Csto da Ia medidó de

eéno va avanzando la investigaalón y lo tnueho todavla qu€ quGda

por reeorrorae,pensar quG l¡aao 1() años todavfa hablávar¡os de 2

o J subataneias y ahora podemos hablar de deeenaa de substa[aias,

y dsto a dejar qu€ sea on la neutalld¿rd de los estudian

tes y los médleos jéveuos par¿r po¡rs¡rr que todavfa hay muclro por

haeers€ y qu€ sierlp¡e habr¿l oampo para nueva investiganióu, no

solo de los grarrdes iuvestlgaúores (le otras partes sind tanbiin

Uds. y porqud uo.
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