Sistema nervioso autonomo
- Neurotransmision -

Dr. Pedro R. Torales

SISTEMA NERVIOSO AUTONOMO
FUNCIONES GENERALES

Accion integradora y reguladora involuntaria de:

Respiracion

Circulacion

Digestion

Temperatura corporal

Metabolismo

Sudacién

Secrecién de algunas glandulas endocrinas

SISTEMA NERVIOSO PERIFERICO

AUTONOMO

SOMATICO

ORGANOS Organos y sistemas Exclusivamente
EFECTORES organicos musculo esquelético
SINAPSIS DISTALES Ganglio Sistema nervioso
auténomo central
PLEXOS Si No
PERIFERICOS
MIELINA Amielinicos Mielinicos

SECCION NERVIOSA

No cesa la actividad
organo efector

Paralisis muscular

SNA - ETAPAS TRASMISION NEURONAL

1. Conduccién axonal

2. Sintesis, almacenamiento y liberacion del
neurotrasmisor en la terminal presinaptica

3. Interaccion del neurotrasmisor con el receptor

postsinaptico

4. Conduccion axonal postsinaptica

5. Destruccion o disipacion del neurotrasmisor en la
unién neuroefectora

6. Sintesis, almacenamiento y liberacion del
neurotrasmisor en la unién neuroefectora

7. Receptores colinérgicos y adrenérgicos




Sintesis, almacenamiento y liberacion de Acetilcolina en
la terminal presinaptica

CoA + Ac
Ac CoA

Acetilcolintransferasa

1

Receptores nicotinicos

Sintesis, almacenamiento y liberacion de Acetilcolina en
la unién neuroefectora postganglionar

Acetilcolinesterasa

CoA + Ac
Ac CoA
Acetilcolintransferasa

[ Accoa |

Ach)

‘ Colina ‘

W%ico ORGANO EFECTOR Muscarinico‘

ACETILCOLINESTERASA

| SITIO ANIONICO I | SITIO ESTEARICO I
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CH3 ACETILCOLINA

| RECEPTORES COLINERGICOS |

TIPO LOCALIZACION ACTIVADO BLOQUEADO

Nicotinico Gangilio autéonomo | Acetilcolina Hemicolino,
Trimetaphan,

Pentolinio
Unién Acetilcolina Gallamina, D-
neuromuscular Tubocurarina
Baroy Acetilcolina Hexametonio,
quimioreceptores Pentolinio

Muscarinico |Union Acetilcolina, | Atropina
neuroefectora Esteres colina
postganglionar Anticolineste-
rasas

RECEPTORES COLINERGICOS

TIPO LOCALIZACION ACTIVADO BLOQUEADO
Ganglio auténomo Acetilcolina Hemicolinio
R Lobelina Pentolinio
OMPP - TMA Trimetaphan
Clorisondamina
Unién neuromuscular Acetilcolina d- tubocurarina
CEUETNILEY
Baro y quimiorre- Acetilcolina Hexametonio
ceptores Pentolinio
~ Acetilcolinay
*  Esteres de la co-
Unién neuroefectora lina : carbacol, betan-
col,metacolina.
=~ Anticolinesterasas Atropina
postganglionar reversibles e irrversibles.
= Alcaloides colinomi-
méticos: Pilocarpina,
muscarina.

RECEPTORES COLINERGICOS

Acetilcolina
Metacolina AFDX-116

M3: Miscular liso Acetilcolina
Musculo liso G- 1 Betancol Secoverina
M Carbacol
M4: Glandular 4- DAVP (Difenil-
Glandulas lagrima- Acetilcolina acetoximetil-
les. Pancreas. piperidina
SNC: v y W4 Acetilcolina 4-DAVP




RECEPTORES

TIPO TIPO LOCALIZACION

Musculo circulal

o esfinter del iris
Musculo ciliar

Mausculo liso
arteriolar
Musculo liso
bronquial
Masculo liso G -1
motilidad, tono:
esfinteres.
Vejiga urinaria:
Detrusor:
Trigono y esfinter
Uréteres
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Vesicula biliar
y conductos

COLINERGICOS

RESPUESTA BLOQUEADO
Estimulacién,con-
traccion: miosis
Contraccién para
visién cercana
Relajacion
Vasodilatacién

Estimulacio
Broncoconstriccion
Incremento de la
Contraccion
Relajacion
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Contraccion
Relajacion
Contraccion
Estimulacion
Contraccion

TIPO TIPO LOCALIZACION

RECEPTORES COLINERGICOS

RESPUESTA BLOQUEADO
Contractilidad Disminucion

co Nodulo A-V Dism Veloc. Conduc.
RA Nodulo sinusal Bradicardia
ZON  Conductibilidad Disminucion
Consumo de 02 Disminucién
Secrec. bronquiales Incremento
Secrec.gastrica Incremento
Secrec. intestinal Incremento
Secrecion salival Incremento
Secrec. pancredtica Incremento
Secrec.naso- faring. Incremento
Secrec. sudoripara Incremento
Secrec.lagrimal Incremento
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RECEPTORES

COLINERGICOS

Sintesis, almacenamiento y liberacion de catecolaminas en la unién
neuroefectora postganglionar

TIPO TIPO LOCALIZACION
MUSCA (o]

RINI T Hepatocito

COs R

(o] Sexo masculino
S
NICOTINICOS Ganglio auténomo
Placa neuromus-
cular.

RESPUESTA BLOQUEADO
Estimula sintesis
glucégeno

Ereccion
GANGLIOPLEJICOS

Estimulacién

Estimulacion TUBOCURARINA

Tirosina hidroxilasa

ﬂ Dopa descarboxilasa

DOPAMINA|

@ Dopamina B hidroxilasa

O

r<u1> ORGANO EFECTOR 1 :sz B3

Neurona Postganglionar
Simpatica

Neurona Postganglionar
Parasimpatica
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AUTORREGULACION NEUROTRASMISORES

RECEPTORES BETA ADRENERGICOS
UBICACION Y RESPUESTA DE LOS ORGANOS EFECTORES A SU

ACTIVACION

CORAZON RECEPTOR RESPUESTAS

Nédulo S - A Bs Incremento Frecuencia
Cardiaca

Auriculas By Aumento contractilidad
y velocidad de
conduccién

Nédulos A-V By Aumento automatismo
y velocidad de
conduccién

Sistema His - Purkinje Bs Aumento automatismo
y velocidad de
conduccion.
Marcapasos ectopicos.

Ventriculos By Aumento contractilidad
automatismo y
velocidad de conducc.




UBICACION Y RESPUESTA DE LOS ORGANOS EFECTORES A SU

ACTIVACION
0Jos
Musculo Ciliar B, Relajacion para la vision lejana.
ARTERIOLAS
Coronarias B2 Relajacion - Vasodilatacion
del Masculo I " .
Esquelético B, Relajacién - Vasodilatacién
Pulmonares B2 Relajacion - Vasodilatacion
De las visceras I " i
abdominales B, Relajacién - Vasodilatacién
Renales B2 Relajacion - Vasodilatacion

UBICACION Y RESPUESTA DE LOS ORGANOS EFECTORES A SU

ACTIVACION
ESTOMAGO - INTESTINOS
‘ Motilidad y Tono ‘ B1.B; Inhibicién
‘ VESICULA BILIAR Y CONDUCTOS ‘ B, ‘ Relajacion
VEJIGA: MUSCULO DETRUSOR B, Relajacion
APARATOYUXTAGLOMERULAR:
.. ) B, Incremento
Secrecién de Renina

UBICACION Y RESPUESTA DE LOS ORGANOS EFECTORES A SU

ACTIVACION

0JOos
:\:Iit';sculo radial o Contraccion (midriasis)

ARTERIOLAS
Cerebrales a, Vasoconstriccion
Piel y mucosas a, Vasoconstriccion
Coronarias o, Vasoconstriccion
Renales a,, Vasoconstriccion
Venas o, Vasoconstriccion

UBICACION Y RESPUESTA DE LOS ORGANOS EFECTORES A SU

ACTIVACION
ESTRUCTURA RECEPTOR RESPUESTA
UTERO oy Contraccién

ISLOTES DE LANGERHANS,
Células beta

o, | Aumento secrecion Insulina.

PANCREAS: Acinos a Disminuya secrecion
BAZO - Capsula Esplénica a Contraccion
SECRECION SALIVAR a, |Secrecion aguay K.
GLANDULA SUDORIPARAS “ Secrecion localizada

UBICACION Y RESPUESTA DE LOS ORGANOS EFECTORES A SU

ACTIVACION

ESTRUCTURA RECEPTOR RESPUESTA
ESTOMAGO - INTESTINOS Relaiacién
Motilidad y Tono 12 )
‘ BAZO: Capsula esplénica ‘ oy ‘ Contraccion ‘
‘ VEJIGA: TRIGONO Y ESFINTER ‘ oy ‘ Contraccion ‘
ORGANOS SEXUALES ..
MASCULINOS a Eyaculacién
‘ AP. YUXTAGLOMERULAR: Renina o, ‘ Disminuye

| ADRENORECEPTORES
\
[ \ \
al | a2 | B
— Vasoconstriccion t Inhibicion de la Taquicardia

liberacion de

| Incremento de la .
noradrenalina

resistencia periférica

| Incremento de la
presion sanguinea

— Midriasis
| Inhibicién de la
liberacion de insulina

L_ Contraccién esfinter
de la vejiga

Aumento de la
lipdlisis
Aumento
inotropismo




| ADRENORECEPTORES |
\
— Vasodilatacion t L
Lipolisis
— Broncodilatacion
Aumento de
— glucogendlisis hepatica y
muscular

|_ Suave disminucién de la
resistencia periférica

L Relajacion musculo

EL RECEPTOR B,

POSTSINAPTICO
El gen que codifica la proteina receptora §, ha sido aislado y clonado. El
receptor tiene 408 a.a.
En los ultimos afos se ha demostrado su presencia en numerosos

sitios.

LOCALIZACION Y ACCIONES FISIO-FARMACOLOGICAS

. Adipoci y Tejido Adiy : En el ser humano principalmente en
tejido lipoide blanco, (menor densidad, en tejido graso marrén). =
Lipdlisis y termogénesis. Activacion por agonistas adrenérgicos.

b)  Corazén, ventriculos: Se han demostrado la presencia de receptores B,
= Efecto Inotrépico negativo. Su funcién seria de contrarregulacién y
modulacién de la actividad contractil con los receptores g, y B, de
efectos inotrépicos positivos.

uterino
| Aumento de la liberacién
de glucagon
c) Corazon, Auriculas: Se ha d do la pr iader ptores ;.

Sus funciones no han sido determinadas, necesitandose mayores
estudios. En algunos animales se ha observado efectos
cronotropicos positivos y acciones variables sobre inotropismo.

d) Vasos i :Sehad do la pr ia de los receptores
B; ademas de los receptores B, y B, en los vasos sanguineos. La
activacion de los f; produce vasodilatacién, principalmente en piel
y tejido adiposo.

d)  Estudios inmunohistoquimicos demostraron la presencia de
receptores B, en la vesicula biliar.
Usando i pos | I ién se 6 la
presencia de los mismo en colon, préstata, misculo esquelético.
Sus funciones atin no fueron demostradas.

ACTIVADOS POR
AGONISTAS: BRL 37344, CL 316243, CR 58611. Son agonistas
potentes sobre los receptores p; y agonistas débiles sobre

adrenoceptores B, y B,.

AGONISTAS PARCIALES: Agonistas convencionales B, y B,.

BLOQUEADOS POR

ANTAGONISTAS SELECTIVOS: Prototipo SR 59230.
ANTAGONISTA TOTAL B, , B, y B3: Bupranolol.

ANTAGONISTAS PARCIALES: Antagonistas convencionales B, y B,
(Propanolol, Sotalol)

DROGAS ADRENERGICAS O
SIMPATICOMIMETICAS

DROGAS ADRENERGICAS O
SIMPATICOMIMETICAS

1) ESTIMULANTES ALFA (predominantemente)

2) ESTIMULANTES ALFA Y BETA

3) ESTIMULANTES BETA (predominantemente)

4) ESTIMULANTES PSICOMOTORES

Dr. P R Torales

1) ESTIMULANTES ALFA (predominantemente)

Noradrenalina Metaraminol Etilefrina
Fenilfedrina Nafazolina Foledrina
Metoxamina Xilometazolina

Tiramina

2) ESTIMULANTES ALFA Y BETA

Adrenalina Dopamina Efedrina
Anfetamina Metanfetamina




DROGAS ADRENERGICAS O SIMPATICOMIMETICAS

3) ESTIMULANTES BETA (predominantemente)

Estimulantes beta 1 y beta 2
Isoproterenol Isoxuprina Bametano

Estimulantes beta 1 (predominantemente,
Dobutamina

Estimulantes beta 2 (predominantemente)
Salbutamol Fenoterol Terbutalina
Clembuterol Procaterol Orciprenalina

4) ESTIMULANTES PSICOMOTORES
Anfetamina Mazindol Fentermina
Dextroanfetamina Mefenorex Fenfluramina

ESPECIFICIDAD Y POTENCIA DE FARMACOS AGONISTAS
SOBRE RECEPTORES ADRENERGICOS

AGONISTAS oy a, By B,
NORADRENALINA +++ +4+ ++ +
ADRENALINA ++ ++ e+ 4+
ISOPROTERENOL - - I
FENILFEDRINA ++ - - -
METILNORA-

DRENALINA +- +++ - -
CLONIDINA - +++ - -
SALBUTAMOL - - ++ +4++
DOBUTAMINA - - o+ +

RECEPTORES BETA ADRENERGICOS
CORAZON RECEPTOR RESPUESTAS

Nédulo S - A B =B, Incremento Frecuencia
Cardiaca

Auriculas By -B; Aumento contractilidad
y velocidad de
conduccién

UBICACION Y RESPUESTA DE LOS ORGANOS EFECTORES A SU
ACTIVACION

0Jos

Masculo Ciliar

B,

Relajacion para la vision lejana.

Nédulos A-V By -B; Aumento automatismo
y velocidad de
conduccién

Sistema His - Purkinje B =B, Aumento automatismo
y velocidad de
conduccion.
Marcapasos ectopicos.

Ventriculos By -B, Aumento
contractilidad,
automatismo y
velocidad de
conduccion.

ARTERIOLAS

Coronarias B, Relajacion - Vasodilatacion
g::::llztico B, Relajacién - Vasodilatacion
Pulmonares B, Relajacion - Vasodilatacion
\alli)s(i?r';nzli:ales B, Relajacién - Vasodilatacion
Renales B, Relajacion - Vasodilatacion

UBICACION Y RESPUESTA DE LOS ORGANOS EFECTORES A SU

RECEPTORES BETA ADRENERGICOS
UBICACION Y RESPUESTA DE LOS ORGANOS EFECTORES A SU ACTIVACION

ESTRUCTURA RECEPTOR RESPUESTA

UTERO B, |Relajacién.

ISLOTES DE LANGERHANS, Lo .
B, |Aumento secrecién Insulina.

Células beta

Estimulo glucégenolisis y

ACTIVACION

ESTOMAGO - INTESTINOS
‘ Motilidad y Tono ‘ B1.B2 Inhibicién
‘ VESICULA BILIAR Y CONDUCTOS ‘ B, ‘ Relajacion
VEJIGA: MUSCULO DETRUSOR B, Relajacion
APARATOYUXTAGLOMERULAR:

. . B, Incremento

Secrecién de Renina

HIGADO - Hepatocitos B, PN
gluconeogénesis.

BAZO - Capsula B, |Relaj

SECRECION SALIVAR B, |Secrecion rica en amilasa.
Incremento glucégenolisis,

MUSCULO ESQUELETICO B, |captacion de potasioy de la
contractilidad.

GLANDULA PINEAL B Estimulo sintesis de melatonina.

NEUROHIPOFISIS B Estimulo secrecién hormona

antidiurética.




UBICACION Y RESPUESTA DE LOS ORGANOS EFECTORES A SU

ACTIVACION

0JOS
:\:Iiussculo radial o Contraccion (midriasis)

ARTERIOLAS
Cerebrales a, Vasoconstriccion
Piel y mucosas a, Vasoconstricciéon
Coronarias a, Vasoconstriccion
Renales o, Vasoconstricciéon
Venas a, Vasoconstriccion

UBICACION Y RESPUESTA DE LOS ORGANOS EFECTORES A SU

UBICACION Y RESPUESTA DE LOS ORGANOS EFECTORES A SU

ACTIVACION
ESTRUCTURA RECEPTOR RESPUESTA
ESTOMAGO - INTESTINOS N Relaiacion
Motilidad y Tono 12 )

VEJIGA: TRIGONO Y ESFINTER ay Contraccion

ORGANOS SEXUALES

‘ BAZO: Capsula esplénica ‘ ay ‘ Contraccion
‘ MASCULINOS ‘ ‘

Eyaculacion

‘ AP. YUXTAGLOMERULAR: Renina

0, ‘ Disminuye

ACTIVACION
ESTRUCTURA RECEPTOR RESPUESTA
UTERO @, | Contraccién
ISLOTES DE LANGERHANS, Lo .
p @, | Aumento secrecié6n Insulina.
Células beta
PANCREAS: Acinos o Disminuye secrecion
BAZO - Capsula Esplénica ay Contracciéon
SECRECION SALIVAR 0, Secrecion agua y K.
GLANDULA SUDORIPARAS * Secrecion localizada
| ADRENORECEPTORES |
\
\ al | | a2 | | p1

[~ Vasoconstriccion t Inhibicién de la

liberacion de
| Incremento de la . Aumento de la
noradrenalina

resistencia periférica lipdlisis

Taquicardia

| Incremento de la Aumento
presion sanguinea inotropismo

[ Midriasis
| Inhibicién de la
liberacién de insulina

L_ Contraccion esfinter
de la vejiga

| ADRENORECEPTORES |

—=

— Vasodilatacion

Lipolisis

— Broncodilatacion

Aumento de
— glucogendlisis hepatica y
muscular

|_ Suave disminucion de la
resistencia periférica

| Relajacién masculo
uterino

| Aumento de la liberacion
de glucagon

SIMPATICOMIMETICOS. FARMACODINAMIA

SISTEMA NERVIOSO CENTRAL
(ANFETAMINAS Y DER.)

EFECTOS PSICOMOTORES ESTIMULANTES
ACCION ANALEPTICA

ACCION ESTIMULANTE CORTEZA Y SARA
EFECTOS ANOREXIGENOS

DOPING - ACCIONES ADITIVAS




SIMPATICOMIMETICOS. USOS TERAPEUTICOS

1- APLICACIONES CARDIOVASCULARES.
+ HIPOTENSION ARTERIAL (metaraminol, efedrina, fenilefrina).
* SHOCK (séptico, cardiogénico).
« DESCONGESTION EN MUCOSAS (nafazolina, xilometazolina).

« EFECTOS VACULARES LOCALES (Vasoconstriccion de los
agonistas a). Anestesia local, cirugia de senos paranasales)

+ BLOQUEOS A-V (2° 0 3°).

« INSUFICIENCIA CARDIACA CONGESTIVA (dobutamina,
dopamina)

SIMPATICOMIMETICOS. USOS TERAPEUTICOS

2- APLICACIONES RESPIRATORIAS.
. Asma bronquial. broncoconstriccién. (Agonistas B,)

3- APLICACIONES EN ALERGIA.
. Shock anafilaxtico (adrenalina).
. Reacciones graves de hipersensibilidad. edema de
glotis.

4- APLICACIONES EN OBSTETRICIA.
. Utero inhibicién (Ritodrina, isoxuprina, salbutamol).

5- APLICACIONES SOBRE SNC.

. Sindrome de déficit de atencion en nifios hiperquinéticos.

. Obesidad (anorexigenos).
. Narcolepsia. hipersomnia. (anfetaminas).

EL RECEPTOR B,

LOCALIZACION
Principalmente corazén: Miocardio. Tejido de conduccion.

ACCIONES FISIOFARMACOLOGICAS

a) Efecto cronotrépico positivo. Estimulacion del automatismo. Aumento
de la frecuencia cardiaca.

b) Efecto inotrépico positivo. Aumento fuerza de contraccion.

c) Efecto dromotrépico positivo. Aumento conductibilidad, velocidad de
conduccioén auricular y ventricular.

d) Efecto batmotrépico positivo. Aumento de la excitabilidad

e) Consecuencias: A del de oxig Juicardia,
aumento del trabajo cardiaco (aumento del volumen sistélico y volumen
minuto), posibilidad de arritmias.

ESTIMULADOS POR

Predominante §, : Dobutamina. Dopamina.
Estimulantes B,y B, : Adrenalina. Isoproterenol.

BLOQUEADOS POR

Betabloqueantes Cardioselectivos (B,): Atenolol. Metoprolol.

Acebutolol.
Betaxolol. Esmolol (BB cardioselectivo de accion rapida 'y
ultracorta, infusion i.v.)

Betabloqueantes Totales (B, y B,): Propranolol. Nadolol. Timolol.

BLOQUEADOR cy B

Carvedilol, Labetalol

EL RECEPTOR B,

LOCALIZACION Y ACCIONES FISIO-FARMACOLOGICAS
PRESINAPTICO: Autorregulacion negativa de la liberacion de catecolaminas.
POSTSINAPTICO: Activacion tejidos efectores.

a) Musculos Lisos:
Bronquios = Broncodilatacion.

Arteriolas = Vasodilatacion (Excepto en arteriolas
cerebrales y de piel y mucosas que solo tienen receptores a1).

Utero = Relajacién Musculo Uterino.
Vénulas = Relajacion.

Estémago e Intestinos =Relajacion.
Vesicula y Conductos Biliares = Relajacion.
Vejiga (Detrusor) = Relajacion.

Capsula Esplénica = Relajacion.

b) Glandulas Bronquiales: = Inhibicion Secreciones.

c) Higado: = Incremento de la Glucégenolisis y Gluconeogénesis.

d) Musculo esqt : = Incr to de la Glucégenolisis y
Gluconeogénesis, aumento de la captacion de K+, at
contractilidad.

e) Islotes de Langerhans: Células B, = Incremento de la secre
Insulina.

dela

cion de

f) Rifén, Aparato Yuxtaglomerular: Células g, = Incremento de la

secrecion de Renina.




ESTIMULADOS POR

Estimulantes B, y B, : Adrenalina. Isoproterenol. Noradrenalina (10 a
50 veces menos potente que las Adrenalina sobre receptores B, ).

Estimulantes o Agonistas B, selectivos: Salbutamol. Terbutalina.

Clembuterol. Fenoterol. Procaterol. Salmeterol.

BLOQUEADOS POR
Betabloqueantes Totales: Propranolol. Nadolol. Timolol.

Bloqueantes B, selectivos: Butoxamina. (Sin utilidad terapéutica)

EL RECEPTOR B,

POSTSINAPTICO

El gen que codifica la proteina receptora B; ha sido aislado y clonado. El
receptor tiene 408 a.a.

En los ultimos afos se ha demostrado su presencia en numerosos
sitios.

LOCALIZACION Y ACCIONES FISIO-FARMACOLOGICAS

. Adipocitos y Tejido Adiposo: En el ser humano principalmente en
tejido lipoide blanco, (menor densidad, en tejido graso marrén). =
Lipdlisis y termogénesis. Activacion por agonistas adrenérgicos.

b) Corazoén, ventriculos: Se han demostrado la presencia de
receptores B; = Efecto Inotrépico negativo. Su funcién seria de
contrarregulacion y modulacién de la actividad contractil con los
receptores B, y B, de efectos inotrépicos positivos.

c) Corazén, Auriculas: Se ha detectado la presencia de receptores B;.
Sus funciones no han sido determinadas, necesitandose mayores
estudios. En algunos animales se ha observado efectos
cronotropicos positivos y acciones variables sobre inotropismo.

d) Vasos sanguineos: Se ha detectado la presencia de los receptores
B, ademas de los receptores 3, y B, en los vasos sanguineos. La
activacion de los B; produce vasodilatacién, principalmente en piel
y tejido adiposo.

d) Estudios inmunohistoquimicos demostraron la presencia de
receptores B, en la vesicula biliar.
Usando anticuerpos monoclonales también se demostré la
presencia de los mismo en colon, préstata, misculo esquelético.
Sus funciones aun no fueron demostradas.

ACTIVADOS POR

AGONISTAS: BRL 37344, CL 316243, CR 58611. Son agonistas
potentes sobre los r ptores B, y agoni: débiles sobre
adrenoceptores B, y B,.

AGONISTAS PARCIALES: Agonistas convencionales f, y f,.

BLOQUEADOS POR
ANTAGONISTAS SELECTIVOS: Prototipo SR 59230.
ANTAGONISTA TOTAL B, , B, y B, : Bupranolol.

ANTAGONISTAS PARCIALES: Antagonistas convencionales §, y B,
(Propanolol, Sotalol)

SIMPATICOMIMETICOS. FARMACODINAMIA

OTROS MUSCULOS LISOS GLANDULAS EXOCRINAS
MUSCULOS BRONQUIALES SALIVALES (a1, B2)
0Jo SUDORIPARAS (1)
UTERO A
VEJIGA ACINOS PANCREATICOS (1)
PIEL OTRAS (VASOCONSTRICCION)
CAPSULA ESPLENICA
GASTROINTESTINALES

'ATICOMIMETICOS
FARMACODINAMIA

EFECTOS VASCULARES EFECTOS CARDIACOS
PIEL Y MUCOSAS (al) FRECUENCIA CARDIACA T
RESISTENCIA PERIFERICA T | | REFLEJOS COMPENSATORIOS
PRESION ARTERIAL T7 VOLUMEN MINUTO T

CEREBRALES (a1)
RENALES (a, B) INOTROPISMO 1T

CORONARIAS (o, B) CONDUCTIBILIDAD T
MUSCULO ESTRIADO (a, B) AUTOMATISMO 17




SIMPATICOMIMETICOS. FARMACODINAMIA

EFECTOS ENDOCRINOMETABOLICO

HEPATOCITOS (a1, B2)

CELULAS B ISLOTES LANG. (a2, B2)

ADIPOCITOS (a2, f3)

MUSCULOS (B2)

AP. YUXTAGLOMERULAR (82)

METABOLISMO BASAL

GLANDULA PINEAL (8)

TESTiICULOS, CONDUCTOS, VESICULA SEMINAL
(a1) » EYACULACION

NEUROHIPOFISIS () » AUMENTO ADH

La estimulacion de los Receptores B, produce, via una
proteina G a, la activacion de la NO sintetasa.

El incremento de la produccion de NO a su
vez activa una isoforma soluble de guanilato ciclasa y
un aumento consecutivo de cGMP.

La activacién de la proteina G ; a, también inhibe
isoformas de adenilciclasa, sobre todo los tipos 5y 6,
que estan ampliamente expresadas en el miocardio,
que produce una reduccion en las concentraciones de
cAMP.

La proteina G ; a, también activa una “mitogen
Activated protein kinasa” o MAPK y una cascada de
eventos sobre efectores, que aun no fueron totalmente
caracterizados.

En el CORAZON NORMAL la activacion de los receptores
B4 y B, por las catecolaminas produce el clasico efecto
inotropico positivo, via incremento de cAMP. Por el
contrario, la activacion de los receptores 3; produce un
efecto inotrépico negativo via activacion de la NO
sintetasa It = NO ' = cGMP.

Ademas via activacion de la proteina Gi a inhibe a la
adenil ciclasa = que ocasiona { cAMP.

Seria un mecanismo de contra-balance para prevenir
efectos deletéreos sobre el miocardio por sobre
estimulacion de la contractilidad por las catecolaminas.

En el CORAZON con ICC ocurriria una “down
regulation” o desensibilizacion de los receptores 1 y
B2 por fosforilaciones del receptor por la enzima p
adrenoreceptor kinasa 1 (B ARK-1).

Por el contrario, los receptores B,y la proteina Gi «
sufren “up regulation”.

La predominancia de uno u otro mecanismo, o el
balance entre los mismos, puede atenuar o acentuar la

disfunciéon miocardica en las cardiomiopatias.

HIPOTETICO ROL DE LOS RECEPTORES $; SOBRE EL INOTROPISMO
CARDIACO Y SU RELACION CON LA GENESIS DE LA ICC.

CORAZON CON ICC

POSIBLES MECANISMOS INTRACELULARES DE LA ACTIVACION
DE LOS RECEPTORES B; EN EL CORAZON




