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INTRODUCCION

Al traspasar la frontera que separa al organismo humano
del medio externo se descubre un maravilloso y agitado mundo.
Se sorprende al organismo, a sus tejidos, en su desnuda y silen-
ciosa intimidad. jCudnto cinetismo celular! jCudnto e incesan-
te quimismo!

Un medio liquido comun bana todos los dmbitos celulares.
De él toman todos los tejidos numerosas substancias plasticas y
termogenéticas y en él vierten sus productos de desecho. Otros
tejidos elaboran ciertos compuestos, verdaderos mensajeros qui-
micos, que obran a distancia, en los mas lejanos territorios del or-
ganismo. Una gran superficie tisular se encarga de la enorme
tarea de transformar cuantos alimentos llegan del exterior en
compuestos quimicos sencillos, aptos para ser incorporados a los
plasmas celulares. Millones de unos pequefios seres esféricos y
rojos se encuentran en un afanoso ir y venir de las células al epi-
telio pulmonar y viceversa; son los transportadores del Oxigeno.
En fin, hay regiones en donde incesantemente estdn naciendo
nuevas células y otros, en donde ordinariamente, estan siendo
destruidas las células viejas y decrépitas.

Pero en este complejo mundo celular nada ocurre por que si,
al azar. Todo tiene su causa. En cada hecho biolégico hay el
determinismo. de antecedente a consecuente, por mds que nues-
tros actuales métodos de investigacidén no nos permitan conocer,
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por el momento, la causa de muchos fendémenos biolégicos. Ade-
mds, cada 6rgano no funciona ciegamente, hay una correlacién
estrecha entre todas las formaciones anatémicas. Cada tejido se
encuentra informado fisico-quimicamente de lo que sucede en los
 demds.

Existe un gobierno de este intrincado y extenso mundo in-
terior, un gobierno de todo el fisiologismo vegetativo. La mayor
parte de este gobierno corresponde al sistema nervioso llamado,
segln los autores, ““Vegetativo’’, "“Autonomo’ o del “Gran Sim-
pético’’.

El-sincrénico funcionamiento vegetativo puede alterarse en
ciertas circunstancias. Es posible que factores psiquicos como
las emociones, la ira, etc., perturben los procesos vegetativos.
Pero también puede ocurrir y con frecuencia, que los procesos ve-
getativos trastornados por causas orgdnicas —desgaste o lesidn
de un érgano—, modifiquen el estado psiquico y mental del hom-
bre. Muchas psicopatias reconocen este origen.

Hubo una época en la que se llevo a la exageracion estos
dos aspectos de la Patologia. Fue cuando Freud, su técnica psi-
coanalista y en general sus teorias, llegaron al apogeo. Pero los
mismos discipulos del investigador vienés, especialmente Adler,
se han encargado de ir limitando la importancia y el justo alcan-
ce del psicoandlisis. .

Por su parte Alexis Carrel ha descripto patéticamente el cua-
dro biolégico tremendo del hombre de la presente civilizacion.,
Los innumerables inventos, las creaciones de la técnica y las cien-
cias han modificado demasiado rapidamente el escenario del mun-
do. Han surgido nuevas modalidades a las que el hombre, segin
parece, no logra adaptarse del todo. La civilizacién va creando
cada dia un elevado niimero de psicopatas.

En las ultimas décadas las alteraciones neurovegetativas han
aumentado notoriamente. Existe ya una rica y extensa Patologia
Neurovegetativa y es seguro que esta parte de la Patologia Mé-
dica continuard adquiriendo mayor importancia. La ciencia va
dominando muchas de las causas morbosas. Particularmente
ese vasto campo de las enfermedades infecciosas va estrechan-
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dose dia a dia. Mientras tanto el hombre va quedando a merced
de las nuevas modalidades que impone ciegamente la civilizacion.
Se resiente su mundo interior. Se trastornan ciertas funciones.
Algunos tejidos y 6rganos degeneran aceleradamente. Y la Hi-
giene no ha extendido aun su radio de accién hasta este nuevo
campo.

-

A pesar de esta evidente importancia del sistema neurove-
getativo, generalmente se lo estudia con poca seriedad.

§ En el caso particular de nuestra Universidad Central, por
ejemplo, apenas si se toca esta materia. De alli que el estudian-
te y luego el médico adquieren sélo una idea velada del sistema
neurovegetativo y de su significado fisiopatolégico.

Pero este fenémeno no es exclusivamente local. En revis-
tas y aun libros de sello extranjero hemos encontrado también esa
confusién de conceptos y mds todavia, se consagran frecuente-
mente errores.

Los conocimientos bastante precisos que en la actualidad se
tiene sobre la Anatomia y la Fisiologia del neurovegetativo corres-
ponden a trabajos y descubrimientos de los Gltimos ahos. Por
eso no se incorporan auin a los clasicos textos de Anatomia y Fi-
siologia y por ende, el alumno pierde la oportunidad de adquirir
las nociones bdasicas sobre esta materia. Ademds un inmenso
nGmero de trabajos de distintos investigadores andan dispersos
en publicaciones de varios paises y en diferentes idiomas o algu-
nos de ellos se encuentran incorporados a voluminosos libros de-
dicados al especialista, circunstancias que, igual que las anterio-
res, dificultan la revisidn rdpida, en minutos u horas, de todo el
asunto, por parte del médico general. :

Estas razones nos guiaron a emprender, desde hace algin
tiempo, en una revisién de la extensa bibliografia cspecializada
con miras a resumir en un pequefio tratado que pudiera ser de
utilidad practica para el estudiante o para el Médico general.
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Es verdad que la mayor parte de lo que expresamos en
esta obra ya lo han escrito otros autores. Tampoco exhibimos des-
cubrimientos trascendentales. Sin embargo hay algin aporte per-
sonal de ideas, de teorizaciones y de experiencias, estas Gltimas
desde luego, en muy limitado nimero como para permitirnos sa-
car conclusiones definitivas. Por eso nuestras ideas dejamos su-
jetas a la critica y sobre todo a la comprobacion posterior.

Con el presente trabajo abordamos los aspectos mds funda-
mentales y bdsicos del sistema neurovegetativo y que ademds
juzgamos deben ser de conocimiento mds general, dejando quiza
para una nueva oportunidad el andlisis de los otros aspectos de
este sistema nervioso.

Antes de entrar en materia, justificaremos el uso que he-
mos hecho de los términos “simpatico” y "'vagal”.

El sistema neurovegetativo o sistema nervioso de la vida ve-
getativa, comprende propiamente dos sistemas de significacion
anatomofisioldgica diversa. El un sistema ha sido denominado:
“Simpatico” o “Simpadtico propiomente dicho’’ y el otro, “Para-
simpatico”’ o "Vagal”. Es propio pues, por razones histéricas, mas
que por otras, conservar la denominacion de ‘Simpatico’’ para el
primer sistema. En cuanto al segundo, aunque la denominacién
de “Parasimpdtico’ es la mds frecuente entre los autores, cree-
mos impropio el uso de este nombre, puesto que dicho sistema
nervioso es funcionalmente antagénico al “‘Simpético” y el prefi-
jo para (Pard, en griego) significa: paralelamente, al lado de
(recuérdese de: paranefritis, paramediastinal, paravertebral,
etc.), de donde resulta que la denominacién, por su etimologia,
sienta ya un concepto equivocado. Por esto hemos creido mas
conveniente emplear el término “Vagal”, que aunque no denota
tampoco antagonismo con el “Simpdtico”, no induce a prejuzgar
equivocadamente.
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CAPITULO |

. FILOGENIA DE LOS SISTEMAS NERVIOSOS VEGETA-
TIVOS: SIMPATICO Y VAGAL

La atencidon que se ha prestado hasta hoy al problema es
realmente escasa y por lo mismo el conocimiento del desarrollo
filogenético del sistema nervioso sigue siendo pobre. No obstan-
te, intentaremos presentar por lo menos un esquema de este de-
sarrollo,

|.—EL SER Y EL MEDIO AMBIENTE.—
LOGICA Y DIALECTICA.— (1,2). :

El ser viviente se encuentra como sumergido en el “medio
biente””. Es dependiente de él, pero también puede modificar en
algtn grado a su “medio ambiente’. El ser y su medio, devienen
en interdependientes. Al organismo viviente puede considerdrse-
le como un “'sistema inestable’’; efectivamente, en su intimidad
biolégica podra descubrirse en cada instante el desarrollo de un
proceso quimico o fisico-quimico.

El ser se encuentra en constante transformaciéon. Tebrica-
mente podemos representar a un organismo en el instante x, por
"A", Pero es necesario considerar al organismo como un proceso
que se desarrolla en el Universo tetradimensional, y por lo mis-
mo como un fendmeno que se desarrolla a lo largo del Espacio-
Tiempo. Esta manera de mirar el problema exige que nuestra
concepcidn del ser viviente no la inmovilicemos en el instante x,
como lo hace la Légica, por ejemplo, al crear su principio de iden-
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tidad, en virtud del cual A’ serd siempre igual a “A’’; sino que
por el contrario, lo consideremos en una sucesidn ininterrumpida
de tiempos que representariamos pgr x, X', X", etc; esto es
que concebimos dialécticamente al Mando, y en el caso presente,
al organismo viviente.

Ahora bien, si en el instante x, haciendo esas abstracciones
frecuentes en lus Matemadticas, lo representamos por “A”’; en el
instante x’, equivalente a una cierta cantidad y cualidad de trans-
formaciones de aquel ser viviente, no podremos de ninguna ma-
nera continuar representandolo por ““A”, tendremos que repre-
sentarlo por “Al"’ pues que, por efecto de todos los cambios ope-
rados en su intimidad tisular, aquel organismo en el nuevo ins-
~ tante no'es idéntico a si mismo, en relacién al instante inicial. E
igualmente, en el instante x*, habrd que representarlo por A",
y asi sucesivamente. De manera que A deviene, se transforma,
en A, A2, etc.

Estas transformaciones estan condicionadas al mismo tiem-
po que por una particular organizacion de la materia que en cier-
to estado hemos convenido en llamar “célula’’, que por la “ac-
cién’” que ejerce sobre dicha célula el medio ambiente. Esta “ac-
cién’’ determina en la célula una “‘reaccién’, que a su vez puede
tener el valor de una “accién” sobre el medio ambiente.

El medio puede “actuar” o influir sobre la célula, mediante
diversos “agentes’’ o “estimulos’, que la Biologia clasifica en fi-
sicos y quimicos. Entre los primeros se encuentra preferente la
luz, pero también el calor, la electricidad, etc.

Es absolutamente fuera de toda realidad concebir una evo-
lucién bioldgica, un desarrollo filogenético considerando exclusi-
vamente el ser viviente, haciendo abstraccién del medio. Todo
desarrollo filogenético se realiza sobre un determinado subs-
trato biolégico, dentro de un medic ambiente y un tiempo defini-
dos. El medio ambiente es factor determinante —aunque no ex-
clusivo— de transformacién biolégica, La materia viviente se en-
cuentra en intima interacciéon con el medio.

Los seres vivientes unicelulares o pluricelulares se compor-
tan como una unidad. (3). Reaccionan como un todo Unico ante



FILOGENIA DE LA CELULA NERVIOSA

FIGURA l.—La célula neuromuscular.

FIGURA Il.—Desdoblamiento del neuroblasto en célula nerviosa y célula
inuscular.

1.—Neurona.

2.—Dendritas.

3. —Axo6n o cilindro eje.

4 —Célula muscular.

FIGURA I1l.—Formacién del arco reflejo simple por diferenciacién de neu-
ronas sensitivas y motoras.

1 —Neurona sensitiva.

2—Fibras centripetas de la célula anterior.

3 —Fibra centrifuga.

4 —Neurona motora.

5.—Fibra centrifuga o efectora de ésta neurona.

FIGURA IV.—Integracién nerviosa de todos los segmentos por el apareci-
miento de la célula de asociacion.

1.—Neurona sensitiva.

2.—Fibras cenrtipetas.

3.—Fibras centrifugas.

4.—Neurona motora.

5.—Fibra centrifuga o efectora de esta neurona.

6.—La neurona de asociacién.

7.—Fibra de asociacion.
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los diversos factores ambientales. Su compleja organizacion se
manifiesta por estructuras especialazadas, capaces de recibir cier-
tos estimulos y provocar la consiguiente reaccion. En el campo-
filogenético avanzamos asi desde las delicadas estructurase sub-
microscopicas de los seres unicelulares, hasta el complejo sistema
nervioso de los animales superiores.

II.—FILOGENIA DEL SISTEMA NERVIOSO

A.—EN LOS INVERTEBRADOS.—

Los seres unicelulares, ante los estimulos ambientales —luz,
calor, sustancias quimicas— reaccionan integramente. (4,5,6,7)
Toda la célula en razdn de su gran superficie libre puede sufrir
la influencia ambiental y toda la célula también reacciona con
un movimiento, un comportamiento en tal o cual sentido.

Los organismos pluricelulares mas inferiores, reaccionan co-
mo una unidad funcional, pero puede apreciarse en ellos un es-
bozo de divisién del trabajo.

En los celentéreos, (8,9,10,11) por ejemplo animales for-
mados por dos capas celulares (ectodermo y endodermo) se apre-
cia una diferenciacion en células epiteliales, algunas de las cua-
les adquieren una nueva morfologia. El cuerpo celular se alarga
y emite prolongaciones que tienen la propiedad de contraerse.
Son las células denominadas neuromusculares. Estcs células son
mucho mds sensibles que las demds y ante el estimulo ambiental
pueden contraerse por sus prolongaciones. Las prolongaciones
contréctiles forman mds tarde una red entre el ectodermo y en-
dodermo. En las medusas, los neuroblastos se condensan en dos
anillos concéntricos.

Posteriormente llega a diferenciarse una nueva capa celu-
lar: el mesodermo, en la que encontramos los elementos contrac-
tiles —musculos—. De manera que la antigua, célula neuromus-
cular, pierde su aparato y su poder.de contractilidad, especiali-
zdndose Unicamente en su funcién receptiva de los estimulos.
Asi quedan diferenciadas la neurona y la célula muscular. Las
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prolongaciones de la neurona alcanzan la fibra muscular y por
su intermedio viajan las estimulaciones procedentes del exterior.

Estas neuronas localizadas al comienzo en el ectodermo, se
profundizan entre las demds capas celulares, y de acuerdo con el
esquema de Foster, (5) entre la neurona primitiva, cuyas prolon-
gaciones van hacia el epitelio, y las fibras musculares, se interpo-
ne una nueva-neurona localizada mds profundamente y cuyas
prolongaciciies alcanzan a las fibras musculares.

La neurona periférica se especializa alin més en su sensibi-
lidad, en tanto que la neurona profunda se especializa en la fun-
ciébn motriz, o sea pues, que su estimulacién ha de determinar
una reaccién de los tejidos inervddos por sus prolongaciones. Con
estos tres elementos se constituye ya el “arco reflejo simple”.

Las neuronas se retinen en grupos de diversa localizacién
segun el tipo zoolégico. (12,13,14,15). En los Equinodermos
formando un anillo periesofagico, del cual arrancan las prolon-
gaciones nerviosas. :

En los Gusanos y Artrépodos, las neuronas se retinen en ma-
sas ganglionares que constituyen una o dos cadenas longitudina-
les y en las que el o los ganglios situados en la porcién anterior
o extremidad cefdlica del animal, adquieren mayor desarrollo y
constituyen el esbozo del cerebro.

Pero mientras tanto aparece un nuevo tipo de neurona: la
neurona de ascciacion. Entre la prolongacion de la neurona sen-
sitiva y la neurona motriz, a nivel del ganglio, se interpone la neu-
rona de asociacion que es capaz de vincular fisidlégicamente los
diversos anillos o segmentos de estos animales.

En los Gusanos y Artrépodos, encontramos un ganglio, si es
que poseen una sola cadena ganglionar o dos si es que poseen
dos cadenas laterales, por cada uno de los segmentos que inte-
gran el organismo animal, faltando Gnicamente en el Gltimo seg-
mento. Estos ganglios se unen enire si y con los ganglios cere-
broides por medio de filetes nerviosos.

Los ganglios cerebroides, por el apreciable niimero de neu-
ronas que contienen y por las numerosas prolongaciones de las cé-
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lulas de asociacién, adquieren la capacidad de coordinar el fun-
cionamiento nervioso de todo el crganismo. P
Por dltimo, las neuronas sensitivas, han comenzado a ad-
quirir una sensibilidad especializada: unas son mejor estimuladas
por la luz que por el sonido o el calor, mientras otras son mejor
estimuladas por el sonido y otras por el calor que por la luz; dan-
do lugar al esbozo-de los 6rganos de los sentidos.

”

B.—EL SISTEMA NERVIOSO EN LOS VERTEBRADOQS. (12,13,14,15,16)

En los vertebrados nos encontramos con que los ganglios ce-
rebroides nan evolucionado considerablemente. El encéfalo reem-
plaza a dichos ganglios y se sistematiza la localizacién de la
sustancia gris’’ y la “sustancia blanca”, estructurando la “corte-
za cerebral’’; sin embargo algunos nicleos grises persisten en me-
dio de la sustancia blanca.

En los vertebrados inferiores, especialmente en los peces,
los ganglios de la base —cuerpos estriados— son los que consti-
tuyen la mayor parte del cerebro; en las aves y mejor aiin en los
reptiles, comienza recién a esbozarse la corteza cerebral, cuyo
maximo desarrollo alcanza en los mamiferos superiores.

Esta corteza en la mayoria de los vertebrados, es completa-
mente lisa, en tanto que en los superiores, especialmente en el
hombre, presenta grandes arrugamientos que la Anatomia des-
cribe bajo el nombre de “cisuras’’ y “circunvoluciones’. Este he-
cho ha permitido a Owen clasificar a los vertebrados en “lisen-
céfalos’’ y “girencéfalos”’. ;

En cuanto a las cadenas ganglionares, las células motrices
se relnen en un solo tallo nervioso que se recubre de fibras y
constituye la médula espinal. Las células sensitivas, subsisten
como pequefios nlcleos adyacentes a la médula espinal.

Tanto el encéfalo como la médula quedan encerrados en es-
tuches dseos: créneo para el primero y columna vertebral, para
la segunda. ¥ :

Los 6rganos de los sentidos son mds perfeccionados y las
vias sensitivas y motoras se sistematizan.
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Con estos resumidos datos de la Filogenia del Sistema Ner-
vioso en general vamos a concretar nuestro estudio al sistema ve-
getativo.

111.—FILOGENIA DE LOS SISTEMAS NEUROVETATIVOS.

A.— EN LOS INVERTEBRADOS.—(17).

Descubrir histoldgicamente un sistema nervioso vegetativo
y un sistema de la vida de relacién en los invertebrados resulta
francamente imposible. Sin embargo, y en el afdn de compro- -
bar si esta diferenciacién existe ya en los invertebrados, Bacq,
Reisser, Kruta (18) y otros fisilogos hubieron de emprender en
una serie de numerosas investigaciones.

Tales trabajos se fundaban en la teoria de los “mediadores
quimicos’’, la cual afirma que entre la terminacién nerviosa y la
fibra muscular se interpone una sustancia quimica que para el
sistema simpdtico seria la adrenalina y para el vagal, la acetil-
colina.

Se buscé en los invertebrados estas sustancias. La
adrenalina no fue identificada, en tanto que fue demostrada la
presencia de acetilcolina.

Bacq y los demds fisiolégos prestaron por este hecho la ma-
yor atencién a la aceticoling, sacando como consecuencias: 1)
en las esponjas y celentéros no existe acetilcoling, ni en los teji-
dos ni en el liquido celémico. 2) Bacq, tampoco encontrd acetil-
colina en los crustaceos e insectos, pero trabajos posteriores han
demostrado finalmente su existencia. 3) A partir de los equino-
dermos, existe acetilcolina en los tejidos y en el liquido celémi-
co o sangre y en la hemolinfa. Las fibras musculares son sensi-
bles a la acetilcolina.

Estas investigaciones fisiologicas llevaron a priori a creer
que en los invertebrados existia ya un sistema vagal, acetilco-
linico. Si se considera ademds que en los ardcnidos e insectos
sélo existe tejido muscular estriado, cuya inervacion debe perte-
necer ul sislema de la’vida de relacién, la presencia de acetil-
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colina estaria explicada Gnicamente por la existencia de un sis-
tema colinérgico, que no seria otro que el sistema vagal.

En la actualidad se sabe que entre la terminacién motriz
del nervio raquideo o craneal —sistema de la vida de relaciéon—,
y la fibra muscular existe un medidor quimico, que es también la
acetilcolina.

Consecuentemente no podria saberse con precisiéon si la
acetilcolina que se encuentra en los invertebrados corresponde
al sistema nervioso de relaciéon o a un sistema vagal.

Probablemente en los invertebrados, no se diferencia toda-
* via un sistema nervioso para la vida de relacién y otro para la vi-
da vegetativa, aunque es posible que en los invertebrados supe-
riores comience ya a esbozarse tal diferenciacion.

B.—EN LOS VERTEBRADOS. (19).

En los vertebrados encontramos una superficie externa, de
contacto inmediato con el medio ambiente y una superficie inter-
na de contacto mediato. La superficie interna se acrecienta en
los vertebrados superiores: superficie digestiva, superficie respi-
ratoria, superficie secretoria, etc.; el fendomeno de !d "invagina-
cién’ caracteriza en este aspecto a los animales, en tanto que el
de la “evaginacién’, a los vegetales; pues las plantas presentan
una inmensa superficie externa. “

La estructura del vertebrado no se reduce ya a la superpo-
sicién de dos o tres capas celulares, sino a un complejo conjunto
de 4rganos, banados por un liquide comin: la sangre.

De estos 6rganos, unos se encuentran en movimiento, mien-
tras otros secretan sustancias. Unos y otros pueden “actuar’’ so-
bre el conjunto, o sea pues sobre su medio interno. Asi el ser de-
viene en una entidad bioldgica sujeta a la influencia, a la accién
tanto del medio externo como del interno. _

La reaccion del organismo ante el estimulo externo al ini-
ciarse la diferenciaciéon del trabajo y por ende la diferenciacion
celular, crea el sistema nervioso. Pero la misma complicacion his-
toldgica crea lo que hemos llamado un “medio interno”, gnte el
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cual reacciora en forma caracteristica el conjunto. Ademds, al-
gunos érganos se encargan predominantemente de las funciones
metabélicas, con desconocimiento de las excitaciones externas;
mientras otros érganos se especializan en recibir tales excitacio-
nes y hacer que el organismo responda convenientemente en la

mayoria de los casos.
Todo esto determina el que el tejido nervioso se diferencie

en dos sistemas: el uno que rige la “vida de relacién” y el otro,

“la vida vegetativa”.
Pero este sistema vegetativo, vuelve a “desdoblarse’ en dos

nuevos sistemas antagdénicos entre si: el Sistema Simpatico y el
Sistema Vagal, cuyo equilibrio funcional, asegura el equilibrio
orgadnico total.

En todos los vertebrados se encuentran constantemente los
sistemas simpdtico y vagal, aunque en diverso grado de desarro-
lo.
De acuerdo con las investigaciones de Vinelli Baptista, Ge-
“kita y Edwards, especialmente, resumiremos !a descripcién de es-
tos sistemas nerviosos en la siguiente forma:

-

19—En los peces.

El sistema simpdtico periférico esté representado por peque-
fios ganglios latero-vertebrales de muy dificil diseccién y por ner-
vios que inervan las branquias, tubc digestivo, aparcto circula-
torio, etc. El sistema vagal periférico se encuentra representado
predominantemente por las fibras vagales del nervio Neumogds-
trico —Vago, de otros autores—. El nervio Neumogastrico se en-
cuentra en los peces grandemente desarrollado. Es nervio mixto
y comprende fibras sométicas —vida de relacién— y fibras va-
gales o espldcnicas —vida vegetativa—. El denominado “ramo
lateral” es de inmenso desarrollo y sus fibras terminan en la zona
sensitiva del pez en la denominada “linea lateral”.

Se conocen ramos branquiales —vagales— y especialmen-
te los dos “ramos intestinales’’, diferenciados en derecho e iz-
quierdo. Estos dos ramos terminan diferentemente e inervan el



EL NERVIO VAGO EN LOS PECES

Especie disecada: Pimelodus cla-
rias.

1.—Ganglic del nervie Vago.
2.—Nervio Glosofaringeo.
3.—Los cuatro ramos branquiales.
4,—19 nervio Espino-occipital.
5.—Ramo intestinal.
6.—Anastomosis del ramo late-

ral para 1° nervio raqueal.
7.—Ramo lateral del Facial.
8.—Ramaos eferentes de la cadena

simpdtica.

(Baptista: Mem. Inst. Oswaldo Cruz; 1937).

EL NERVIO VAGO EN LOS BATRACIOS

Especie disecada: Bufo marinus.

1.—Bulbo.
2.—Raices bulbares del Vago.

» 3.—Ganglio del Vago.
4.—Nervio Glosofaringeo.
5—Ramo anastomético para el

plexo braquial.

6.—Primer nervio cervical,
7.—Tronco del Vago.
8.—Plexo braquial.
9.—Glandula pardtida derecha. : :

(Baptista: Mem. Inst. Oswaldo Cruz, 1937).

EL NERVIO VAGO EN LOS BATRACIOS

Especie disecada: Bufo marinus.

1.—Tronco del Vago en el trayecto
intracavitario.

2 —MNervio Glosofaringeo.

3.—Plexo vagal periesofagico.

4.—Raquis.

5.—Ramos ortosimpaticos viscerales.
(Baptista: Mem. Inst. Oswaldo

Cruz, 1937),
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corazbn, estomago, vejiga natatoria, pancreas, intestinos, etc. A
nivel del canal de comunicacién gastro-vésico-natatorio, los dos
ramos intercambian numerosas anastomosis. ' '

Los nervios Motor Ocular Comin, Facial, Glosofaringeo y Es-
pinal, deben contener seguramente fibras vagales, pero que se
encuentran poco desarrolladas.

Entre el Neumogéstrico y el Hipogloso' Mayor, a n:ve! del
origen craneal existen anastomosis, -

Seguramente también éxisten fibras vagales caudales de
origen medular que inervan el esfinter anal o cloacal, segin el
caso.

No existen anastomosis entre los sistemas simpatico y vagal.

2°—En los batracios.

El sistema simpdtico se encuentra claramente diferenciado
en su cadena laterovertebral y en sus filetes esplacnicos.

El sistema vagal sigue representado predominantemente por
el nervio Neumogéstrico, cuyos dos ramos derecho e izquierdo
—de naturaleza vagal— intercambian numerosas anastomosis
a nivel del eséfago, formando un plexo periesofdgico, del que par-
ten filetes-gdstrices, hepaticos e intestinales.

En el segmento gastrointestinal, posiblemente existen ya
anastomosis vagosimpaticas, no muy nitidas a la diseccidn.

3°—En los reptiles.

El sistema simpdtico se encuentra representado por dos ca-
denas ganglionares latercveriebrales de las cuales parten nume-
rosos nervios de distribucién visceral.

El sistema vagal se encuentra representado por los narvios
Motor Ocular Comiin, Facial, Gloscfaringeo, Neumogdstrico y Es-
pinal y por nervios de origen medular que inervan los Gltimos
tractos del aparato digestivo v del génite-urinario.

El nervio Neumogdstrico tiene menor desarroilo cue en los
vertebrados anteriores. En su origen tiene enastomosis con el Hi-
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pogloso. Los ramos vagales derecho e izquierdo de la Pseudoboa
cloelia —estudiada por Baptista (19) —son independientes hasta
la regién cardiaca, pero a nivel de la punta del corazén se rednen
formando un sélo tronco que termina a nivel del estomago.

Son visibles las anastomosis simpaticovagales, esbozdndose
los ganglios y plexos prevertebrales e hiliares. -

4°—En ias aves.

El sistema simpético, constituido por las cadenas laterover-
tebrales es plenamente visible por la diseccién. Algunos nervios
simpdticos, como los espldcnicos mayor y menor se descubren
igualmente por la diseccion.

En cuanto al sistema vagal, representado por fibras conteni-
dos en los nervios craneales indicados anteriormente y por ner-
vios pélvicos, cabe anotar, que el vago del Motor Ocular Comun
es bien desarrollado, y que el Neumogastrico posee en su origen
anastomosis con el Facial y el Hipogloso. Los nervios vagos de-
recho e izquierdo, en los segmentos cervical y tordcico, son inde-
pendientes, pero intercambian numerosas anastomosis entre si,
al igual que con los ganglios simpdticos.

En el segmento abdominal los dos vagos se reldinen por deba-
jo del diafragma, en una asa de la que parten fibras que a nivel
del origen de la arteria celiaca se anastomosan con numerosas fi-
bras simpdticas de los espldcnicos mayor y menor, previamente
anastomosados. (Esbozo del plexo solar y ganglios semilunares) .

De estas redes anastométicas parte fibras a las visceras abdomi-
les.

59%—En los mamiferos.— (20) .

El sistema simpdtico correspondiente a las cadenas latero-

vertebrales es mejor diferenciado que en los vertebrados anterio-
res.



EL NERVIO VAGO EN LOS REPTILES

Especie disecada: Pseudoboa cloelia.

1.—Vena dcigos izquierda.

2.—Corazon.

3.—Nervio Vago izquierdo pegado
al pericardio.

4,—Vago izquierdo al entrar a
constituir el tronco Unico vagal.

5.—Tronco Gnico vagal a nivel de
su formacion.

6.—Vena cava posterior,

7.—Higado.

8.—Tronco Unico vagal a nivel de su terminacién gdstrica.

9.—Estémago.

10.—Filetes viscerales simpdticos.

(Baoptista: Mem. Inst. Oswaldo Cruz, 1937).

EL NERVIO VAGO EN LAS AVES

Especie disecada: Gallus domesticus.

1.—2 —Nervio Hipogloso.

3.—4.—Ramo’ descendente del Hi-
pogloso izquierdo.

5.—6.—7.—Segmento cervical del
Vago izquierdo.

8.—Ramo faringolaringeo.

9.—10.—Segmento toracido del Va-
go izquierdo.

11.—Corazén.

12.—Ramo cardiaco del Vago iz-
quierdo.

(Baptista: Mem. Inst. Oswaldo Cruz, 1937).

]



EL NERVIO VAGO EN LAS AVES

derecho formaondo el asa ventro-esofagica.

Especie disecada: Erinaceus euro—
paeus.

1.—Ganglio nudoso.

2.—Segmento cervical del Vago iz-
quierdo.

3.—Cadena simpdtica cervical.

4, —7.—Segmento tordcico del Va-
go izquierdo.

5.—Ramo recurrente.

6.—Raemo cardiaco inferior.

8.—Ramo ‘anastomético del Vago

9.—Ramo descendente del Vago izquierdo (Primero).
10.—Ramo descendente del Vago izquierdo (Segundo).
11.—Ramo descendente del Vago derecho ol anastomozarse con el primer

ramo descendente izquierdo.
12.—Vago derecho.

13.—Tronco nervioso, formado por el ramo descendente del Vago derecho

con el primer ramo descendente izquierdo.

14.—Tronco dorso esofdgico.
15.—Tronco ventro-esofdgico.

16.—Ramos izquierdos del tronco dorso-esofagico.
17.—Voluminoso ganglio del asa terminal vago-simpdética.

18.—Esplacnico izquierdo.
{Baptista: Mem. Inst. Oswaldo Cruz,

1937} .
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El ganglio cervical superior es bien voluminoso. Pueden des-
cubrirse también ganglios prevertebroies, especialmente los se-
milunares.

El sistema vagal representado por las fibras espldcnicas de
los nervios Motor Ocular Comin, Glosofaringeo, Neumogastrico
y Espinal, asi como por fibras medulares de distribucién pélvica,
es bien diferenciado. Se descubren fmolmente %QI"IQIIOS vagales
de localizacion hiliar.

En cuanto al Neumogdstrico sigue siendo de extensa distri-
bucién pero sucesivamente a partir de los peces, ha venido per-
diendo importancia como nervio somdtice y ganando como nervio
espldacnico.

En su origen el Neumogdstrico posee anastomosis con el Hi-
pogloso, el Glosofaringeo y el Espinal. ]

Varios ramos descienden anastomosados con ramos del Glo-
sofaringeo y luego se retinen a filetes simpdticos procedentes del
ganglio cervical superior, formando un tronco indiviso vagosim-
patico que sigue el trayecto de la cardtida primitiva e inerva el
corazon y los grandes vasos.

En el segmento tordcico se anastomosa repetidamente con
fibras simpaticas. En el segmento abdominal, los dos vagos dere-
cho e izquierdo forman dos asas una ventral y otra dorsal, loca-
lizadas a nivel del eséfago y luego se continGan por dos troncos
que terminan formando nuevas asas vagosimpdticas, a nivel de
los ganglios semilunarse. De estos ganglios nacen fibras que di-
rectamente van a las visceras o previamente penetran en un nue-
vo ganglio: el mesentérico.

En cuanto a los sistemas simpdtico y vagal en el hombre es-
tudiaremos detalladamente en los Capitulos siguientes.



CAPITULO i

EMBRIOLO&IA DE LOS SISTEMAS NERVIOSOS
VEGETATIVOS: SIMPATICO Y VAGAL

Los datos que la Embriologia consigna sobre e! origen y de-
sarrollo de los sistemas nervicsos vegetativos son realmente es-
€asos. :

I.—EMBRIOLOGIA DEL SISTEMA SIMPATICO. (22,23,24)

En la porcién medio dorsal del ectodermo dei embrién co-
mienza a diferenciarse una zona celular que toma el nombre de
placa neural. Esta placa neural se extiende en sentido anteropos-
terior y prontamente comienza a invaginarse o acanalarse en sen-
tido transversal. Esta invaginacién contintia .hasta cuando la pla-
ca se une por sus bordes formando ura especie de tubo, el conduc-
to neural, que es el que va a originar la médula espinal. Pero an-
tes de cerrarse la placa neural por sus bordes prolifera mds inten-
samente formando nicleos celulares que se independizan y que
en el sentido longitudinal forman a cada lado la cresta o bande-
leta ganglionar.

La porcidn mas anterior de la placa neural, es mucho mds
ancha, pero evoluciona siguiendo el mismo plan y origina las di-
versas porciones del encéfale.

1°—Embriologia de los centros simpaticos.

En lo que toca al conducto neural, en primer lugar las célu-
las evolucionan hacia tres tipos diversos: células ependimales,
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neuroglias y neuroblastos; en segundo lugar, los neuroblastos evo-
lucionan a neuronas, que van a ser el elemento fundamental de
la sustancia gris, tanto de la médula como del encéfalo.

a) —Embrioclogia de los nicleos grises medulares.— En la
sustancia gris medular y en el segmento que corresponderd a las
vértebras dorsales y lumbares desde la D' hasta la L3, las neu-
ronas se especifican en dos grupos funcionalmente diferentes.
Unas, cuyo funcionamiento dependeré de la voluntad y por lo mis-
mo formardn parte del sistema nervioso de la vida de relacion,
y otras que se localizan en el asta lateral o tractus intemedius la-
teralis, que van a constituir los centros medulares del Sistema ve-
getativo simpdtico.

Las células del asta lateral,"emiten axones que salen por las
raices gnteriores en forma de rami-comunicantes hacia los gan-
glios laterovertebrales.

b) —Embriclogia de los centros superiores del simpatico.—
Siguiendo el mismo plan de diferenciacién celular, a nivel del en-
céfalo también se independizan algunos nucleos celulares que
mas tarde constituyen los centros superiores del simpatico, cono-
cidos con los nombres de: Centros corticales, optoestriados, sub-
optoestriados y bulboprotuberanciales.

2°—Embriologia del sistema ganglionar.

Las bandeletas ganglionares se segmentan transversalmen-
te siguiendo el mismo plan de segmentacioén de las placas primi-
tivas de la hoja media y de la cuerda dorsal. La placa primitiva
queda asi dividida en un nimero determinado de “somites” y la
bandeleta ganglionar dividese también en el mismo nimero de
segmentos, cada uno de los cuales constituye un nucleo gan-
glionar. ; -

Las células de éstos nicleos siguen diversos destinos. Unas
se estabilizan formando posteriormente los ganglios espinales o
raquideos y otras se movilizan hacia otros territorios orgdnicos.
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Las células que se han estabilizado, son células sensitivas
cuyos axones se dirigen a la médula constituyendo las raices pos-
teriores de los nervios raquideos. Estas células, como lo hicieran
las neuronas medulares, se especifican gn dos tipos funcionales:
unas, las de la sensibilidad general o sensibilidad consciente, y
otras, las de la sensibilidad visceral o esplacnica y que por o mis-
mo formardn parte del sistema simpatico.” En el encéfalo, estas
células forman los ganglios homdlogos de los nervios craneales
sensitivos y mixtos. '

_ Las células que se movilizan, siguen el trayecto de los ner-
vios mixtos, particularmente de las fibras emanadas del asta la-
teral y ven a localizarse a los lados de la columna vertebral, for-
mando los ““ganglios laterovertebrales”, entre los cuales mas tar-
de se extienden fibras de comunicacion.

En estos ganglios algunas células se estabilizan y emiten
axones, gue en forma de rami-comunicantes regresan al nervio
mixto para ir a inervar las visceras de la economia.

Otras células se movilizan més lejos todavia siguiendo dos
destinos diferentes. Unas avanzan hacia la parte anterior de la
columna vertebral y constituyen los ““ganglios prevertebrales”, de
los cuales en el adulto subsisten solamente pocos, por fusién de
varios en uno solo o por reabsorcién de otros. Estos ganglios son:
semilunares, mesentérico superior, mesentérico inferior e hipogas-
trico. Desde estos ganglios las células emiten sus axones, los cua-
les se dirigen hacia las fibras musculares lisas y las células se-
cretorias de las diversas visceras.

Las otras se desplazan lateralmente y constituyen los llama
dos “paraganglios’”’, de los cuales subsisten pocos en el adulto,
siendo el principal el paraganglic suprarrenal, que forma la por-
cion medular o cromafin de las cdpsulas suprarrenales.



EMBRIOLOGIA DEL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL

(Esquematizacién de los cortes transversales del embrion).

FIGURA [.—Aparicién de la placa neu-
ral en el embrién.
1.—Capa externa o ectodermo.
2.—Placa neural.
3.—Formaciones del mesodermo.
4 —Endcdermo.

FIGURA 1l.—Ilnvaginacién de la placa
neural.

5.—La placa neural en el proceso de inva-
ginacién.

6.—Placa primitiva (mesodermo) .
7.—Notocorda (mesodermo).

8.—Hoja externa del mesodermo.
9.—Hoja interna del mesodermo.

FIGURA Ill.—Formacién de las crestas
ganglionares.
10.—Cresta ganglionar diferenciada en ca-
da extremidad de la placa neural.
11.—Canal neural.

FIGURA |V.—Formacién del
neural.

12.—El conducto neural.

conducto

»
FIGURA V.—Farmacién de las bandeletas ganglionares.

1 3.—Bandeletas ganglionares que luego formardn los ganglios espinales.

14.—E| conducto neural que evoluciorard en médula espinal y masa en-
cefdlica.
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11.—EMBRIOLOGIA DEL SISTEMA VAGAL. (21).
19%—Embrioiogia de los centros vagales.

Tanto en el encéfalo como en la médula, se especifican otros
nlcleos ganglionares cuyas funciones, en Ultimo término, van a
ser antagonicas a las del sistema simpdtico.

a) —Embriologia de los centros superiores.—Dorsalmente a
los nticleos de origen de los pares craneales 111, (Motor Ocular
Comun), VIl (Facial), IX (Glosofaringeo), X (Neumogdstrico)
y X| (Espinal), se diferencian otros ntcleos celulares que consti-
tuyen los centros superiores o tecto-bulbares del sistema vagal.

Estos son: el centro fotomotor y el acomodador, correspon-
diente al [l par; los centros petrosos o lacrimal y parotideo, y el
centro de la cuerda del timpano o salival superior, correspondiente
al V1| par; el nacleo dorsal del “niclec ambiguo”’, correspondien-
te a los pares IX, X y XI.

Pero ademds de estos centros motores, existen centros sen-
sitivos, que constituyen el nicleo dorsal del “fasciculo solitario”
correspondiente a los pares VII, IX y X. Desde luego indicaremos
que las fibras sensitivas fienen su origen o centro tréfico en los
ganglios: geniculado, de Andersch y yugular y el plexiforme, ho-
mologos de los ganglios espinales y correspondientes a los pares
VII, IX y X, respectivamente. :

b) —Embriologia de los centros medulares.—Asi como en el
segmento medular comprendido entre la D' y L* se especificaba
un nucleo gris (asta lateral) que constituia el centro medular del
simpdtico, se especifica también otro nicleo gris a nivel del seg-
mento medular sacro, que se localiza hacia adentro de la base
del asta anterior, denomindndose columna medioventral o mar-
ginal, que constituye los centros medulares vagales.
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2°—Embriologia del sistema ganglionar.

Seguin se cree, a partir de los centros tecto-bulbares y me-
dulares del vago, y siguiendo el trayecto de los nervios craneales:
Motor Ocular Comiin, Facial, Glosofaringeo, Neumogdstrico y Es-
pinal, por una parte y per otra, los nervios mixtos sacros; grupos
celulares se movilizan hacia la periferia para constituir los gan-
glios hiliares, y ganglios intramurales.

Los ganglios vagales del craneo son: el ganglio oftélmico,
correspondiente al Oculomotor ComUn; ganglio esfencpalatino de
Meckel y ético de Arnold, correspondientes al Facial y al Gloso-
faringeo; y los ganglios submaxilar de Meckel y sublingual de
Biandin, correspondientes también al Facial.

Los ganglios hiliares son especialmente los siguientes: car-
diaco de Wrisberg, hiliares pulmonares y hepaticos:

Por dGltimo, otras células se movilizarian mas lejos todavia
siguiendo el frayecto del Neumoespinal y nervios sacros, hasta al-
canzar las paredes mismas de las visceras (bronquios, eséfago,
estbmago, intestinos, vejiga) y formar alli los “ganglios intramu-
rales”, entre los que se encuentran los ganglios y plexos de
Meissner y Auerbach del intestino.

X0
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CAPITULO I11.

ANATOMIA DE LOS SISTEMAS NERVIOSOS VEGE-
TATIVOS: SIMPATICO Y VAGAL.

| —ANATOMIA DEL SISTEMA SIMPATICO.
(5,25,26,21,28,29,32,33)

El sistema nervioso simpatico comprende: nucleos grises de
origen, un sistema ganglionar de distribucién y fibras nerviosas
sensitivas y motoras.

A.—LOS NUCLEOS GRISES.

Los nucleos grises constituyen los llamados centros simpdticos
que topolégicamente se los clasifica’en: 1) Centros superiores o
encefélicos y 2) Centros inferiores o medulares.

19—Centros superiores o encefdlicos.

Los centros medulares aseguran por si solos el funcionamien-
to del arco reflejo simpatico; sin embargo, estos centros medula-
res, se encuentran sometidos tanto fisiolégica como pato]égitu-
mente a los centros encefdlicos. :

En consecuencia, los estimulos simpdticos llegados a la mé-
dula, por una parte cerrarian el arco reflejo y por otra, viajarian
hacia los centros encefdlicos siguiendo algunas vias, que para
Del Castillo-Rospide serian: fibras- contenidas en el haz espino-



R |-

talamico v en la sustancia anterolateral o haz semilunar de Deje-
rine. '

En cuanto a las vias motoras, se sabe que para los vasos,
particularmente, son dobles, y la experiencia ha demostrado que
algunas fibras marchan junto al haz piramidal,

De lo expuesto hasta aqui se deduce ya, que la corteza cere-
bral, a més de los centros psiquicos y de la vida de relaciéon con-
tendrd centros de la vida vegetativa. Estos diversos centros supe-
riores se encuentran en relacién y mutua interaccién. Esto explica
con facilidad el que estados emccionales, por ejemplo, determi-
nen aumento o disminucion de las secreciones exocrinas; vaso-
dilatacién o vasoconstriccion segun el caso; e.igualmente el que
el funcionamiento anoermal de nuestras visceras, determine cam-
bios en nuestros estados de conciencia.

Los centros superiores del simpdtico, no se encuentran muy
bien estudiados hasta el momento, pero la mayoria de los auteres
los clasifican en: a) centros corticales, b) centros optoestriados,
c) centros suboptoestriados y d) centros bulboprotuberanciales.

a) —Centros corticales.—Se cree que existen numerosos
centros simpaticos repartidos por la corteza cerebral, especial-
mente por su zona sensitivomotora.

La existencia de estos centros fue prevista, entre otros, por
Eulemberg, Landois y Lewandosky. En sus trabajos sobre “‘refle-
jos condicionados’’ "Bechterew (30) confirmé parcialmente tal
presuncién. Mds tarde Langworthy y Richter en experiencias so-
bre animales, parece que también comprobaron la existencia de
centros corticales, que segun ellos, actuarian mediante haces cor-
tico-espinales, rubro-espinales y vestibulo-espinales (31).

Centros especializados regirian el funcionamiento del tracto
digestivo. Sherrington ha creido descubrir en el lébulo paracen-
tral de la zona motriz de los miembros inferiores dos centros sim-
pdticos antagdnicos cuya destruccién ocasionaria la incontinen-

cia de la orina para el primero y la continencia.de la misma para
el segundo.



CENTROS SUPERIORES DEL SISTEMA SIMPATICO

Centros taléamicos y peritalamicos.
(Delmas y Laux)

1.—Ventriculo lateral.

2.— Cabeza del nicleo caudado.

3.—Formacién  circular  hipercro-
mica.

4.—Ndcleo lenticular.

5.—Cintilla &ptica.

6.—Cuerpo calloso.

7.—Trigono.

8.— Ndcleo anterior del talamo.

: 9.—Nucleo externo del talamo.
10.—Ndcleo interno del talamo (nicleo redondo).

11.—Comisura gris.

12.—-Ncleos yuxtaventriculares.

13.—Ndiclec mediano del talamo de Luys.

14.—Formacién gris compacta hipercromica.

15.—Locus niger. =

16.—Pedinculo cerebral.

Otros centros encefalicos.
(Delmas y Laux)

1.—Formacidn vegetativoyuxtaepen-
dimaria.

2.—Grupo de la comisura gris.

3.—Agujero de Monro.

4.—Ndcleo yuxtatrigonal.

5.—Sustancia de Reichert.

6.—Comisura blanca anterior.

7.—Ndcleo del ganglio o lamina su-
pradptica.

8.—Ndcleo parvocelular.

9.—Quiasma.

10.—Nldcleo ventral del tuber.

11.—Ncleo magno celular.
12.—Cuerpo mamilar.
13.—Ndcleo del Campo de Forel.
14.—Nucleo rojo.

15.—Locus niger.

16.—Ndcleo vegetativo del |11 par.
17.—Ncleo vegetativo del VIl par.
18.—Ndcleo vegetativo del IX par.
19.—Ndcleo vegetativo del X par.
20.—Nucleo vegetativo del XI par.







CENTROS SUPERIORES DEL SISTEMA SIMPATICO

Centros de la regién infradptica.
(Delmas y Laux)

1.—Tdalamo.

2.—Ndcleo lenticular.
3.—Fasciculo taldmico.
4.—Zona incerta.
5.—Fasciculo taldmico.
6.—Fasciculo lenticular.
7.—Cuerpo de Luys.
8.—Cintilla ¢ptica.
S.—Locus niger.
10.—Ndicleo del Campo de Forel.
11.—Tubéreulo mamilar.

Centros de la region infralenticular
(Delmas y Laux)

1.—Cabeza del nicleo caudade.
2.—Talamo.

3 —Niicleo lenticular.

4,—Asa lenticular.

5.—Pedinculo interno del tdlamo.
6.—Sustancia innominada de Rei-
chert.

7.—Tubérculo mamilar.

8.—Nticleo amigdalino.
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b) —Centros optoestriados.—Sherrington ha localizado en
el tdlamo optico y cuerpos estriados, centros de regulacién tér-
mica y vasomotores. En el tdlamo éptico los principales centros
estarian localizados al rededor del nicleo interno integrando la
capa gris llamada ““formacién circular hipercrémica”.

¢) —Centros suboptoestriados.— Comprenderian a los cen-
tros localizados en las regiones: tubdrica, subdptica y sublenti-
cular. Esta regiéon contendria centros reguladores del metabolis-
mo en general y particularmente del agua, de las grasas, de las
proteinas y de los hidratos de carbono. Ademds centros de la ter-
mo-regulacién; de la iridodilatacién; de la secrecion sudoral; un
centro adrenalino-secretor; etc. \

Foix y Nicolesco (32) descubrieron centros tubéricos y en la
sustancia-innominada de Reichter. El tdber cinéreum comprende-
ria los siguientes nucleos: periventricular, de la cintilla dptica,
accesorio de la cintilla, parvocelular y ventricular del taber.

Algunos autores no dudan en localizar estos centros en la
regién suboptoestriada; pero Del Castillo-Rospide, se expresan
asi: “También se comprobd que la puntura del piso del cuarto
ventriculo produce: glicosuria y poliuria, pero estos experimen-
tos, no son muy convincentes, en el sentido de demostrar la exis-
tencia de centros especiales de! metabolismo, porque podria tra-
tarse, en ellos, de la excitacién no de los centros especiales, sino
de fibras descendentes que provienen de otros mds altos, o tam-
bién de excitacidn del centro vasomotor, el cual influencia el es-
plécnico y por ende a todas las visceras por él inervadas”.

En cuanto a la localizacion de los centros mencionados se
cita: para los de la regién infundibulo-tubérica, en la sustancia
gris que rodea al taber cinéreum, formando la “constelacion ta-
bero-infundibular”, y cuyos elementos se irradian hacia las regio-
nes vecinas; para la region subdptica, entre los nicleos grises dei
"campo de Forel’’; y para la regién sublenticular, en la sustancia
innominada de Reichert.
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d) —Centros bulbo-protuberanciales.—A nivel del bulbo y
la protuberancia, existen centros que pueden poner en juego me-
canismos simpdticos, aunque ho constituyen propiamente centros
del sistema simpdtico. Estos serian: un cenfro adrenalino-secre-
tor, que estd subordinado a otro localizado en el hipotalamo, ¢
la zona diabetégena de Claudio Bernard; un centro cardioacele-
rador, un centro vasomotor localizado en‘el suelo del cuarto ven-
triculo, desde los tubércuios cuadrigéminos hasta la punta del ca-
lamus scriptorious; un centro del metabolismo del agua, locali-
zado también en el cuarto ventriculo a nivel de la eminencia teres.

Para terminar este estudic de los centros superiores del sim-
patico, habria que anadir las vias de proyeccién de estos centros.

- Aunque no se conoce con precisién el trayecto de las fibras
que partiendo de los centros superiores van a la médula; “‘Se
cree que desde la corteza cerebral parten fibras que hacen una
estacién en los nicleos lenticulares, desde los cuales partirian
fibras que van a influenciar a los centros hipotaldmicos, bulbo-
- protuberanciales y medulares, pues, se tiende a admitir que el
hipotdiemo es une zona de cocrdinacion copez de influenciar so-
bre todos los fendmenos simpaticos y parasimpdétices” (Aloise).

29— Centros inferiores o medulares.

Los centros medulares estan representades por los grupos ce-
lulares que constituyen el grupo posterozxterno de las astas ante-
riores, conccido con el nombre de Tracius intermedio lateralis.
Estos centros forman una columna gris que se extiende desde la
D, hasta la L.. A nivel de la emergencia de los nervios raquideos
destinados a las extremidades, esta columna gris se estrecha con-
siderablemente. EA los segmentos: cervical v lumbosacro subsis-
ten grupos celulares poco individualizados. Como se ve pues el
simpdtico tiene en el raquis una amplia regién de origen real,
comprendica entre la D; y la L.

Podria por lo mismo decirse que el sistemea nervioso simpa-
tico es predemingntemente de origen medular, mientras que el
sistema vagal, es predeminaniemente de origen tectobulbar.




ESQUEMA DE LOS GANGLIOS SIMPATICOS Y VAGALES

(Con linea mds gruesa represen-
tado el sistema neurovegetativo va-
aal, y con linea delgada el sistema
neurovegetativo simpdtico) .

|.—Sistema ce ganglios lateroverte-
brales. (Ganglios simpdticos) .

Il.—Sistema de ganglios preverte-
brales. (Ganglios simpaticos).

I11l.—Sistema de ganglios preverte-
brales también.

IV.—Sistema de ganglios hiliares.
{Ganglios vagales) .

V.—Sistema de ganglios intramura-
les o intraparietales. (Ganglios
vagales) .

1 —Nervio simpatico Esplacnico Mayor.

2.—Ganglio Semilunar del Plexo Solar.

3.—Nervios de distribucién intestinal, cuya sinapsis lo realizan a nivel de
los ganglios laterovertebrales.”

4 — Nervio vago del X par craneal o Neumogdstrico.

5.—Ganglic Mesentérico Superior.

6.—Ganglio hiliar (gdstrico).

7.—Ganglio intramural. (Ganglios de Meissner y Auerbach).
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De estos centros medulares nacen fibras las cuales siguien-
do diversos destinos se distribuyen topogrdaficamente en la si-
guiente forma: 2

De la D, a la D;, las fibras van a la cabeza, cuello y visce-
ras tordcicas.

De la D, a la Dy, las fibras van a los miembros superiores,

De la D; a la L;, las fibras van a las visceras abdéminopel-
vianas. ;

De la D a la L2, las fibras van a los miembros inferiores

Recientemente se ha especificado un centro iridodilatador,
llamado ““Centro cilio-espinal de Budge”, a nivel de la D, y D,,
también “centros cardic-aceleradores secundarios’’, subordinados
al principal o bulbar, vy situados a nivel de la D; a D..

Estas fibras pueden o no hacer estacién en los ganglios late-
rovertebrales; volveremos a insistir en el tema, al estudiar el sis-
tema ganglionar.

B.—EL SISTEMA GANGLIONAR.—Fibras aferentes y eferentes.’

A consecuencia de la segmentacion transversal, la bandele-
ta ganglionar, segiin los datos consignados ya en el estudio em-
bricldgico que hemos realizado, se divide en segmentos, cada
uno de los cuales forma un nlcleo glandular por cada somite y
por cada segmento de la cuerda dorsal; de modo que deberiz
existir posieriormente un ganglio por cada vértebra. Sin embar-
go, la misma embriologia nos ensefia que estos nlcleos se con-
densan o fusionan dando un ndmero menor de ganglios; asi: los
cervicales se condensan en tres: superior, medio e inferior. El me-
dio es inconstante. De los tordcicos: el primero y a veces el se-
gundo también se condensan con el cervical inferior formando et
ganglio estrellado. Subsisten pues normalmente de 10 a 11 gar:-
glios tordcicos. Los lumbares se condensan en 4; los sacros en 4
y existe un solo ganglio coccigeo a nivel del cual las dos cadenes
paravertebrales se unen.

Todos estds ganglios, mediante cordones nerviosos, forman
dos cadenas continuas gue se extienden desde la base del cranieo
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hasta el céxis, estando colocadas a los lados de la columna ver-
tebral, por lo cual se los ha llamado cadenas ganglionares latera-
vertebrales o paravertebrales.

Pero en su estado embriolégico mismo, estos ganglios dejan
emigrar céluias que sucesivamente van a formar nuevos sistemas
ganglionares conocidos con los nombres de: ganglios preverte-
brales y sistema paraganglionar.

De los centros medulares emergen fibras motoras que pe-
netran en los ganglios, pudiendo atravesar simplemente a los la-
terovertebrales, para ir a hacer estacion en los prevertebrales; o
pudiendo realizar la sindpsis directamente en los laterovertebra-
les.

A estos sistemas ganglionares hay que anadir los denomi-
nados ganglios terminales o hiliares y los ganglios intramurales
o intraparietales.

Los cuatro sistemas ganglionares, desde el punto de vista
anatémico no presentan diferencias y se los ha considerado a to-
dos comc dependientes del sistema simpdtico. Sin embargo, des-
de el punto de vista funcional pueden dividirse en ganglios sim-
paticos y ganglios vagales. Los primeros serian aquelles en los
que las fibras simpdticas realizan su sindpsis, mientras las fibras
vagales los atraviesan sin detenerse; y los segundos, aquellos en
los que las fibras vagales realizan su sindpsis y las fibras simpd-
ticas los atraviesan sin detenerse.

En tal virtud, los ganglios parevertebrales y preveriebrales,
serian de significacién simpatica y los kiliares y viscerales serian
de significacién vagal,

A continuacién nos ocuparemos solamente de los sistemas
ganglionares de sighificacién simpatica.

19—Ganglies paravertebrales.
Conocidos desde hace mucho tiemipo, se los asigné el valor

de centros nerviosos del funcicnamiento visceral. Desde Langley
se sabe que son simples centros de distribucion.

i ———— .._d-ﬂ



DISTRIBUCION DE LOS PRINCIPALES NERVIOS EFERENTES
DEL GANGLIO CERVICAL SUPERIOR Y SUS ANASTOMOSIS
CON LOS NERVIOS VAGALES CRANEALES

1.—Ganglio cervical superior.
2.—Raiz simpatica del ganglio Oftalmico.

3.—Raiz vagal del ganglio Oftalmico (Procede del vago del Oculomotor
comun) .

3'—Ganglio Oftalmico.

4.—Filetes anastométicos para el ganglio de Gasser y los nervios Motores
oculares y Patético.

5.—Ganglio de Gasser.

6.—Filetes para el lébulo anterior de la hipéfisis.

7.—Filetes vasculares y viscerales: faringeos, esofdgicos, etc.

8. —Filetes simpdticos del plexo-carotideo.

9.—Nervio cardiaco superior acompafiado de filetes vagales procedentes
del Neumogastrico.



10.—X par craneal o Neumoadstrico.

11.—Ganglio cardiaco de naturaleza vagal, atravesado por el nervio sim-
patico cardiaco superior.

12.—VI!| par craneal o nervio Facial.

12'—Fioras vagales del nervio Facial.

13.—Ganglio Geniculado.

14.—Nervio Petroso Superficial Mayor.

15.—Nervio Petroso Superficial Menor.

16.—Ganglio ético de Arnold.

17.—Glandula Parétida.

18.—Cuerda del Timpar.

19.—Ganglio submaxilar de Meckel (vagal).

20.—Glandula Submaxilar.

21.—Lla otra rama de la Cuerda del Timpano.

22 —Ganglio Sublingual de Blandin (vagal).

23.—Glandula Sublingual.

24.—Caja del Timpano.

25.—IX paor craneal o Glosofaringeo.

25'—Fibras vagales del Glosofaringeo. (Nervio de Jacobson).

26.—Ganglio de Andersch.

27.—Ganglio de Ehrenritter.

28.—Nervio Petroso Profundo Menor.

29 —Nervio Petroso Profundo Mayor.

30.—Ganglio Esfenopalatino de Meckel.

31.—Mucosas de la nariz, parte superior de la faringe y velo del paladar.

32.—Glandula lacrimal.

33.—Nervios simpdticos procedentes del ganglio cervical superior, que
acompanan al Nervio de Jacobson y luego al Nervio Petroso Profundo Menor.

34.—Nervic simpatico de igual origen que acompada a la cuerda del Tim-
pano y a sus ramas.

35.—Nervio simpdtico de igual origen que hace de raiz aferente del gen-
glio Esfenopalatino de Meckel.
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Como expresamos anteriormente, estos centros forman dos
denas, colocadas a uno y otro lado de la columna vertebral. Des-
de el punto de vista topolégico se los divide en: ganglios cervica-
les, toracicos, lumbares, sacros y ganglio coccigeo. i

a) .—Ganglios cervicales.— Son tres: superior, medio e infe-
rior. El medio es inconstante.

1.—Ganglio cervical superior: Es el mds voluminoso e im-
portante por el extenso territorio que inerva.

-
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Fibras aferentes: Recibe por intermsdio de los respectivos
pares raquideos, fibras procedentes de los centros correspondien-
tes a los segmentos D; y D, principalmente; pero también de los
segmentos D; a D,. Varias de estas fibras siguiendo una via re-
trégrada viajan a lo largo de la cadena simpdtica, ganglio estre-
llado, asa de Viussens, para penetrar en el ganglic cervical me-
dio al superior. B 2

Fibras eferentes: Son muy numerosas y bien conocidas por la
Anatomia, la que las divide en: superiores, externas, posteriores,
anteriores e internas. No insistiremos en los detalles anatémicos,
remitiendo a quien interese a los tratados de Anatomia.

La mayoria de los filetes destinados a los 6rganos del craneo
y de la cara proceden de nervios que desprendiéndose del polo
superior del ganglio siguen el trayecto de la carétida interna, for-
mando a su alrededor el plexo carotideo, y mds adelante el plexo
cavernoso a nivel del seno cavernoso.

Entre los filetes principales de este grupo tenemos:

Raiz simpdtica dei ganglio oftalmico, al cual lo atraviesa y
contiene fibras iridodilatadoras. &
Filetes que acompafan a los nervios: Morores Qculares, Pa-
tético y derivados del Ganglio de Gasser.
" Filetes para el 16bulo anterior de la hipéfisis.
Numerosos ramos vasculares, meningeos y mucosos.
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Filete caréticotimpanico: penetra en la caja del timpano,
se une al nervio de Jacobson, rama del Glosofaringeo; sigue lue-
go el trayecto del nervio Petroso Profundo Menor, atraviesa: el
ganglio vaga! llamado ganglio Otico de Arnold y luego se distri-
buye por la parétida.

Filetes simpaticos dei nervio vidiano: acompafan a este ner-
vio, atraviesan el anglio vagal Esfenopalatino de Meckel, se dis-
tribuyen por la glandula lacrimal y las mucosas nasales, parte
superior de la faringe v velo del paladar.

Filetes simpadticos de la cuerda del timpano: acompanan a
“este nervio en su ultima porcién, atraviesan los ganglios vagales:
submaxilar de Meckel y sublingual de Blandin y se distribuyen
por por las glandulas submaxilar y sublingual.

Numerosos filetes siguen el trayecto de los vasos del cuello
y parte superior de la cavidad tordcica, formando como en el caso
anterior muchos plexos; entre ellos: tiroideo superior, lingual, fa-
cial, etc. Por dltimo, y en la generalidad de los casos, uniéndose
a filetes vagales de los nervios Glosofaringeo y Neurnogdstrico,
se distribuyen por las paredes de la faringe, parte superior del
eséfago, tiroides y parte de la laringe y por los vasos (filetes va-
somotores) de la cara.y el cuello.

Finalmente existen dos o tres filetes que uniéndose forman
el nervio cardiaco superior que se dirige al corazén.

2.—Ganglio cervical medio: Fibras aferentes.— Proceden
de los centros desde la D, hasta la D;.

Fibras eferentes: se distribuyen por ~ el cuerpo tiroides vy
vasos del cuello. Otros filetes constituyen el nervio cardiaco me-
= dio. :

3.—Ganglio cervical inferior: Fibras aferentes:—Proceden
den de la D; a la Dg, particularmente de la D3 a la Ds.
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Fibras eferentes: Son numerosas y se distribuyen por el esé-
fago, bronquios, y vasos tordcicos. Otros acompahan a los ner-
vios raquideos C; a C; y D, yendo a distribuirse por los vasos
de los miembros superiores.

Otras fibras contribuyen a formar el Asa de Vieussens. Otras,
el nervio cardiaco inferior y por Gltimo, varios filetes ;:!compaﬁan
al nervio frénico.

b) —Ganglios toracicos:—E| niimero de 10 a 11, son poco
voluminosos.

Fibras aferentes: proceden de la D; a la D,,, de modo espe-
cial desde la D; a la Dy..

Fibras eferentes: numerosas y de amplia distribucién tanto
en el segmento tordcico como en el abdominal. Siguiendo los ner-
vios intercostales van a distribuirse por los vasos periféricos. In-
teriormente se distribuyen también por los vasos y reuniéndose al
Neumogdastrico forman los plexos pulmonar y aértico, a nivel de
tales 6rganos. Otras fibras sin hacer sindpsis en estos ganglios
salen a constituir tres nervios, conocidos por la Anatomia, como
los Esplacnicos mayor, menor e infericr.

Esplécnico mayor: Se forma por las fibras eferentes de los
ganglios tordcicos VI, VIII y IX, atraviesa el diafragma: pero
antes de hacerlo presenta el ganglno de Lofstein en el que se de-
tienen las fibras mielinicas y termina en los ganglios semiluna-
res del plexo solar —del que nos ocuparemos oportunamente—
y en el ganglio mesentérico inferior.

Ezplacnico meror: Se forma por las fibras eferentes de los
ganglios X y XI, atraviesa igualmente el diagrama y termina en
los gangliso semilunares y capsulas suprarrenales.

Esplacnico inferior: Las fibras que lo forman proceden del
XI ganglio y termina en el plexo renal.
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¢) —Ganglios lumbares: En nimero de 3 a 4 son menos vo-
luminosos que los tordcicos.

Fibras aferentes: Proceden de la D; a la Dy, v L; a L;; es-
pecialmente de la Dy, L; vy L..

Fibras eferentes: Se distribuyen por los vasos y muchas fi-
bras contribuyen a formar los plexos viscerales y particularmente
el plexo mesentérico inferior, para luego distribuirse por las vis-
ceras abdomiinales. Otras fibras junto con eferentes de los gan-
glios tordcicos, siguiendo el trayecto de los nervios raquideos se
distribuyen por los miembros inferiores.

d) —Ganglios sacres: En nimero de 3 a 4 son poco diferen-
ciados. :

Fibras aferentes: Proceden especialmente de la L; a la L..

Fibras eferentes: Se distribuyen por los vasos de la cavidad
pélvica, otras juntamente con fibras lumbares forman el nervio
hipogdstrico y aferentes del ganglio hipogastrico y se distribuyen

por las visceras pelvianas.

e) —Ganglio coccigeo: Se lo llama también ganglio de Wal-
ther,

Fibras aferentes: Proceden de la L; y de los ganglios sacros
de ambos lados.

Fibras eferentes: Acompanian el nervio hipogdstrico y se dis-
tribuyen por las visceras pélvicas.

2°—Ganglios prevertebrales.

En la cavidad abdominal existen varios ganglios constituyen-
do el centro de tupidas redes de filetes simpaticos y vagales que




ESQUEMA DE LA DISTRIBUCION DE LOS NERVIOS
SIMPATICOS

l.—Médula 6sea con sus segmentos dorsal v lumbar.
Il.—Cadena ganglionar laterovertebral.
111.—Ganglios del sistema preverbetral.



1.—Piel con formaciones pilosas y gldndulas cebaceas.
2.—Glandulas salivales.

3.—Superficies capilares.

4.—Nervio esplacnico mayor.

5.—Ganglio semilunar del plexo solar.

6.—Nervio espldcnico menor.

7.—Ganglio mesentérico superior.

8.—Fibras preganglionares que inervan la médula suprarrenal.
9.—Nervio esplacnico lumbar.

10.—Ganglio mesentérico inferior.

11.—Nervio hipogastrico.

12.—Ganglio hipogastrico.
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constituyen los plexos: solar, mesentérico superior, y mesentéri-
co inferior; debiendo afiadirse otro de ubicacién pélvica, el plexo
hipogastrico.

El plexo solar con sus dos ganglios semilunares, posee gran
importancia tanto anatémica como fisiolégica, en razén de cons-
tituir el centro de distribuciéon nreviosa de un extenso territorio
visceral.

a) —Ganglios semilunares: Son dos: derecho e izquierdo, el
primero mas voluminoso. Se encuentran situados a uno y otro la-
do del tronco celiaco, y topograficamente a nivel del .epigastrio.
Tienen la forma mds o menos semilunar, de donde toman el nom-
bre.

Fibras aferentes: Son varias, siendo las principales las que
viajan en los nervios: Esplacnicos mayor y menor; el primero pe-
netra por ias extremidades externas de ambos ganglios, y el se-
gundo por los bordes inferiores. Un ramo del Frénico, que penetra
solamente en el ganglio derecho; el Neumogastrico que penetra
por los extremos internos, especialmente del ganglio derecho.

Como se ve, en estos ganglios se reanen fibras de los tres
sistemas nerviosos: voluntario, simpatico y vagal. Pero hay que
notar, que en los ganglios semilunares hacen estacién Gnicamen-
te fibras simpdticas.

Fibras eferentes: Muy numerosas, siguen generalmente el
trayecto de los vasos formando a su alrededor plexos. Llegan di-
rectcmente a las visceras o atravesando los ganglios hiliares en
los que realizan su sindpsis los nervios vagales. :

Los principales plexos son: diafragmadtico inferior, que iner-
va la cara inferior del diafragma; coronario estomaquico, que
inerva la parte inferior del es6fage y el estdmago; hepatico, que
inerva el higado y la vesicula biliar; esplénico, que inerva el ba-
zo y la curvatura mayor del estémago; -suprarrenal, que inerva la-
corteza suprarrenal.
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Ademds varias fibras del Esplécnico mayor y también del
menor atraviesan estos ganglios sin detenerse, para ir a hacer su
sindpsis en el ganglio mesentérico superior.

b) —Ganglio mesentérico superior.—Poco individualizado y
colocado cerca del origen de la arteria del mismo nombre, tiene
como fibras aferentes, las procedentes del plexo solar y como efe-
rentes, las que constituyendo los respectivos plexos, inervan: el
pdncreas, el higado, el intestino delgado y el célon ascendente y
transverso.

¢} —Ganglio mesentérico inferior: Situado a nivel de la emer-
gencia de la arteria del mismo nombre, tiene como fibras aferen-
tes, las que proceden de los ganglios L; a L;, que reuniéndose for-
man lo que algunos autores denominan el nervio esplécnico fum
bar.

Fibras eferentes: inervan el colon descendente, célon ilec-
pélvice, recto y vejiga. Algunas fibras sin detenerse avanzan ha-
cia el ganglio hipogdstrico.

d) —Ganglio hipogdstrico: Ancho, acintado, se encuentra
situado por detrds de la vejiga y en contacto con el suelo pélvico.

Fibras aferentes: Recibe fas que proceden de los ‘ganglics
L;, S: a S, y coccigeo, y que reuniéndose forman el importante
nervio hipogastrico. También recibe fibras procedentes del plexo
mesentérico inferior. A este ganglio llegan también fibras para-
simpdticas, contenidas en el nervio pélvice, las cuales simplemen-
te lo atraviesan.

Fibras eferentes: Formando nuevos plexos, van a inervar el
ultimo segmento célico, el recto, la vejiga, la préstata y los érga-
nos genitales.



ESQUEMA DE LOS RAMI - COMUNICANTES
FIBRAS SIMPATICAS SENSITIVAS Y MOTORAS

I.—Nervios mixtos raquideos.
11.—Ganglios simpéticos de la cadena laterovertebral.
I11.—Ganglios simpaticos prevertebrales.

T.—Rami-comunicantes grises, que existen desde los nervios cervicales.

2.—Rami-comunicantes blancos, que existen Gnicamente a nivel de los
nervios mixtos: Dy a L.

3.—Fibras motoras simpdticas procedentes del cuerno anterolateral; de las
cuales, 3’ hace su sinapsis en el gonglio laterovertebral, y 3" lo atraviesa para
ir a realizar su sinapsis en el ganglio suprayacente, desde donde se dirige a un
nuevo nervio mixto, en forma de rami-comunicante gris.

4.-—Fibras motoras que atraviesan sin detenerse el ganglio laterovertebral
para ir a realizar su sinapsis en el ganglio prevertebral.

5.—Fibras simpdticas sensitivas, cuyo centro trofico se encuentran en el
ganglio espinal, de las cuales 5’ son fibras que regresan al mismo nervio mix-
to, en forma de rami-comunicantes grises, y 5" son fibras que se dirigen al gan-
glio suprayacente para de alli dirigirse al nuevo nervio mixto, también en for-
ma de rami-comunicantes grises.
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Algunos autores describen otros ganglios prevertebrales, co-
mo un mesentérico medio, sin que esto se halle debidamente com-
probado. .

La mayoria de los autores describen a los ganglios hiliares,
como dependientes del sistema simpdatico; pero las experiencias
del "bloqueo nicotinico” (véanse tratados de Fisiologia) revelan
que en dichos ganglios tiene lugar la sindpsis vagal; por lo que
juzgamos mds apropiado incluir a estos- ganglios en el sistema
vagal.

3°—Sistema paraganglionar.

Para terminar este estudio sobre los ganglios simpdticos nos
referiremos a los paraganglios.

Son pequenos nucleos celulares que reconocen un comun
origen con los ganglios prevertebrales, y cuyo mejor representar-
te es la médulosuprarrenal.

Modernas investigaciones revelan que los filetes que inervan.
la médulosuprarrenal, y que proceden del nervio esplacnico menor
no realizan una sindpsis previa, o sea pues que llegan en forma
de fibras preganglionares; por lo cual, las células cromafinicas
de las cdpsulas suprarrenales, adquiririan la significacion de neu-
ronas postganglionares.

En cuanto a los demds paraganglios de la economia, hoy
tiéndese a aceptar una forma semejante de inervacion, pero las
pocas experiencias realizadas no dan aln datos definitivos.

C.—FIBRAS MOTORAS Y SENSITIVAS; Ramos comunicantes.

El sistema simpdtico, funciona en forma andloga al sistema
nervioso de la vida de relacién y posee fibras que desde los cen-
tros coérticomedulares conducen la excitacidn motriz o secretoriq,
y fibras que desde las diversas visceras conducen las sensaciones
de presién, dolor, etc. Existe un verdadero arco reflejo a nivel ce
la médula o de los centros superiores.
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Al describir los sistemas ganglionares del simpdtico, nos he-
mos referido ya a numerosos nervios y filetes simpaticos. Ahora
bien, estos nervios son sensitivos o motrices?

La experiencia demuestra que todos son nervios motrices o
centrifugos. La via motriz se encuentra bastante bien conocida
por la Anatomia y hasta se llegd a creer que el sistema simpa-
tico, integramente no era sino un sistema motriz y que la sensi-
bilidad se realizaria siguiendo las raices posteriores de los nervios
raquideos y dependiendo exclusivamente del sistema nervioso de
la vida de relacién.

En la actualidad nu se acepta este concepto. Se conoce que
en realidad la via motriz se encuentra plenamente individualiza-
da y descripte, en tanto que la via sensitiva es aiin mal conocida,
pero se acepta que también esta via es independiente del sistema
cerebroespinal, por mds que las fibras sensitivas simpdticas, si-
guen el mismo trayecto de las fibras de la sensibilidad general,
esto es, las raices posteriores de los nervios raquideos.

19—Via simpatica motora.

Tiene su origen real en las células de los centros nerviosos
superiores e inferiores. En cuanto a la via motora que se origina
en los centros superiores descriptos con anterioridad, dijimos ya
que es poco conocida. :

La originada en el tracto medular, tiene su nacimiento real
en las células del cuerno lateral o Tractus intermedio lateralis,
desde donde sigue el trayecto de las raices anteriores de los pa-
res raquideos, llegan, los nervios correspondientes, al nervio
mixto y pasan al ganglio paravertebral en forma de lo que
la Anatomia ha llamado rami comunicantes. En el ganglio pa-
ravertebral pueden las fibras realizar su sindpsis o pasar a
realizarla en los ganglios supra o subyacentes o en los gan-
glios prevertebrales. Pero, de modo general, las fibras que
salen del ganglio paravertebral, regresan al nervio raquideo,
igualmente en forma de rami comunicantes.



FIBRAS SIMPATICAS SENSITIVAS Y MOTORAS

1.—Rami-comunicante blan-
co conteniendo las fibras
simpdaticas sensitivas y mo-
toras.
2.—Rami-comunicante gris.
3.—Fibras motoras post-gan-
glionares que salen del gan-
glio létero vertebral para
inervar una viscera.
3.—Fibras postanglionares que
siguen el ttrayecto del ner-

vio roquideo o se dirigen al ganglic suprayocente.

4.—Fibras sensitivas que llegan directamente al ganglio laterovertebral, o
llegan en forma de rami-comunicantes grises procedentes del nervio mixto; es-
tas fibras otravieson el ganglio laterovertebral para regresar al nervio mixto en
forma de rami-comunicantes blancos e ir a hacer su sinapsis en el ganglio es-
pinal. Se contintan luegeo en la siguiente forme: a) las fibras cortas, que cierran
el reflejo mas corto, en el mismo lado o en el opuesto; b) las fibras medias, que
terminan en la columna de Clarck-5Stilling; y ¢) las fibras largas, que siguen
por los cordones posteriores hasta los nicleos de Goll y de Burdach.

5 y 6.—Nervio mixto raquideo, conteniendo fibras somaticas v espldcnicas.
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Por su parte Cajal (18), ha descripto con precisién fibras
simpdticas centrifugas, vasomotoras, contenidas en las raices pos-
teriores o sensitivas de algunos de los nervios raquideos. De ma-
nera que las raices posteriores, ademas de contener las fibras de
la sensibilidad general y la sensibilidad vegetativa, pueden con-
tener fibras motoras que originadas en la base del asta anterior,
recorrerian el cuerno posterior y saldrian por la raiz posterior sin
tener ningin contacto con las células del ganglio raquideo.

2°—Via simpdtica sensitiva.

Las fibras que constituyen esta via, al igual que las de la
sensibilidad general, tienen su origen real en las células del gan- -
glio raquideo anexo a la raiz posterior del nervio raquideo. Tam-
bién se ha referido al sistema simpdtico la sensibilidad que se rea-
liza por intermedio de algunos pares craneales y sus respectivos
ganglios; pero hoy se acepta que esta sensibilidad pertenece al sis-
tema vagal.

El trayecto extramedular de la via sensitiva, difiere segin
se trate de los segmentos: cabeza, cuello y extremidades o visce-
ras tordacicas, abdominales y pelvianas.

En el primer caso, las fibras sensitivas siguiendo el trayecto
de los nervios mixtos raquideos, llegan directamente a los gan-
glios antes mencionados. En el caso de las visceras tordcicas y
abdéminopelvianas, las fibras sensitivas llegan primeramente en
forma de rami-comunicantes, al ganglio simpatico paravertebral,
al cual lo atraviesan y salen en forma de rami-comunicantes, pa-
ra llegar por Gltimo al ganglio raquideo y pasar a la médula.

En su trayecto medular, siguen un destino semejante a las
fibras de la sensibilidad general, en la siguiente forma:

a.—Las fibras corfas.—Constituyen las vias segmentarias
homolaterales y cruzadas que se articulan con las células moto-
ras del mismo segmento medular y del mismo lado o del lado o-
puesto, cerrando el arco reflejo mds corto.
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b.—Las fibras medias.—Terminan en la parte media de la
columna de Clark-Stilling.

c.—Las fibras largas.—De asociacién escalonada, que lle-
gan a los nicleos de Goll y de Burdach, siguiendo por los fascicu-
los del mismo nombre por los cordones posteriores.
" Las fibras centrales, nacidas en la columna de Clark vy en
los ntcleos de Goll y de Burdach, alcanzan los centros superio-
res, particularmente los del talamo y la corteza cerebral.

3%—Los rami-comunicantes.

Hemos citado ya a estos elementos del sistema nervioso sim-
pdtico, vamos a sistematizar su estudio.

Indicaremos previamente que al igual que los ganglios pa-
ravertebrales estdn unidos entre si por medio de numerosas anas-
tomosis, lo estan también a los ganglios prevertebrales y a los

_nervios raquideos. La unién de estos ganglios a los nervios raqui-

deos se realiza por intermedio de los rami-comunicantes, los cua-
les se los clasifica en blancos y grisis.

a) —Rami-comunicantes blancos.— Son denominados asi
aquellos filetes que nacidos a poco del origen del nervio mixto
raquideo se dirigen al ganglio paravertebral. Las fibras son mie-
linicas. Contienen dos clases de fibras:

1°, en gran numero, las procedentes de las células de los
cuernos laterales. Son fibras celulifugas y preganglionares; repre-
sentan el cilindro eje de las mencionadas células y constituyen
parte de la via motora simpdtica.

2°, pocas fibras, que no son otra cosa que las prolongaciones
protoplasmdticas de las células del ganglio raquideo o espinal y
constituyen parte de la via simpdtica sensitiva.

b) —Rami-comunicantes grises.—Son llamadas las fibras
que partiendo de un ganglio paravertebral se dirigen a un nervio
raquideo. Las fibras son amielinicas.
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Como los rami-comunicantes blancos contienen dos clases
de fibras:

19, la mayoria, que no son sino los axones de las células
ganglionares y nudulares (que no hacen sinopsis), y por lo mis-
mo son fibras postganglionares y contintian la via motora simpa-
tica.

2°, pocas fibras, prolongaciones protopasmaticas de las cé-
lulas del ganglio espinal, que contintian la via simpatica sensiti-
va. Apreciable nimero de estas fibras sensitivas, emergen del
ganglio espinal sin seguir luego el trayecto de los rami-comuni-
cantes.

Los rami-comunicantes blancos existen solamente a nivel de
los centros medulares de origen del simpdtico, esto es desde la D,
hasta la L;. En cambio, los rami-comunicantes grises, existen a

lo largo de toda la médula espinal y de sus consiguientes pares
nerviosos.

Il.—ANATOMIA DEL SISTEMA VAGAL
(5,25,26,27,28,29,32,33)

El sistema nervioso vagal comprende nicleos celulares de
origen real, un sistema ganglionar de distribucién y fibras ner-
viosas centripetas y centrifugas o sean sensitivas y motoras.

A.—L0OS NUCLEOS GRISES

Los grupos o ntcleos celulares de origen real de los nervios
vagales se encuentran localizados en la regidn bulbo-protuberan-
cial, la mayoria; otros, en la médula sacra; y la minoria, a lo lar-
go de la médula dorso-lumbar.

Por esta razén desde el punto de vista anatémico, se habla
de un vago o parasimpdtico tecto-bulbar o craneal, y de un vago
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o parcsimpatico sacro o pélvico, agregdndose secundariamente
el vago medular o espinal.

12—Centros tecto-bulbares o crangales del vago.

Estan representados por las células que constituyen los
nucleos esplacnicos o vagales de los pares craneales: |11, VII, IX,
X y Xl; o sea: Motor Ocular Comin, Facial, Glosofaringeo,
Neumogdstrico y Espinal y que se encuentran localizados dorsal-
mente a los ntcleos somaticos de los mismos nervios.

Estos diversos centros tecto-bulbares, al igual que los sacros,
se encuentran sometidos a lu accién de otros ““centros superiores’
que se los localiza en el hipotédlamo; de donde esta regidn resul-
ta ser: “Una zona de coordinacion capaz de influenciar sobre to-_
dos los fenomenos simpdticos y parasimpaticos” (Aloise) .

A continuacion estudiaremos los centros vagales correspon--
dientes a cada uno de los pares craneales mencionados.

a)l—Nudacleos vagales del 11l par o Motor Ocular Comin.—
Desde Hensen y Volckers se describen dos centros orgdnicos o es-
placnicos, anexos a los correspondientes de! Motor Ocular Comun.
Estos son: el centro fotomotor y el centro acomodador, los cuales
reunidos forman el llamado “nidcleo de Edinger-Westphal’’.

1.—El centro fotemotor; se encuentra situado por delante
del nicleo del Motor Ocular Comin, a cada lado de la linea me-
dia, por debajo y a cada lado del acueducto de Silvio, en el borde
posterior del |11 Ventriculo.

En este centro nacen fibras que acompafiando al Motor
Ocular Comun, hacen estacién en el ganglio oftdlmico y presiden
la iridocontraccion.

2.—El centro acomodador; se encuentra situado un poco por
delante del precedente y por lo mismo hacia el vértice del Il Ven-
triculo.



ESQUEMA DE LOS NUCLEOS DE ORIGEN DEL VAGO FACIAL

7.—Nervio Intermediaric de Wrisberg.
8 y 8'—Nervio Facial.

9.—Nervio Petroso Superficial Mayor.
10.—Ganglio Esfenopaiatino de Meckel,
11.—Nervio Petroso Superficial Menor.
1 2.—Ganglio Otico de Arnold.
13.—Cuerda del Timpano.
14.—Ganglio Submaxilar.

15.—Ganglio Sublingual.

ESQUEMA DE LOS NUCLEOS “DORSALES”

| .—Fasciculo Solitario.

2.—Nucleo dorsal del Fasciculo
Solitario.

3.—Ndcleo Ambiguo.

4.—Nicleo dorsal del Ambiguo.

5.—Nervio croneal; con sus fi-
bras sensitivas y motoras fan-
to somaticas como esplacnicas.

6.—IV ventriculo.

7.—Cuerpo Restiforme.

8. —Raiz sensitiva del Trigémino.

9.—Oliva bulbar.

10.—Pirémide anterior.

1.—IV ventriculo

2.—Nidcleo motor del
VIl par craneal o
Nervio Facial.

3.—Ndcleo  sensitivo
del mismo nervio
facial.

4 —Nucleo motor del
vago facial.

5.—Ndcleo  sensitiva
del vago facial.

6.—Ganglio genicula-
do.

(Corte transversal)
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De sus células nacen fibras gue acompaficndo al Motor Ocu-
lar Comtn, y después de hacer estacién en el ganglio oftdlmico
van a inervar el musculo ciliar, determinando la deformacion del
cristalino o seaq, su “acomodacién’’.

b) —Nucleos vagales del Vill par o Facial.— El nervio Fa-
cial, como se recordard, es un nervio mixto. Los nervios vagos
anexos al VIl par, son igualmente sensitivos y motores; por lo
mismo encontraremos en el presente caso nucleos motores y na-
cleos sensitivos.

1.—Nucieos motores; se describe un ntcleo motor, situado
dorsalmente al nicleo motor somatico del Facial, o sea mas cer-
cano al suelo del 1V Ventriculo. Este nicleo comprenderia los si-
guientes centros motores:

I.—Ceniro del petroso superficial mayor o lacrimal, que se-
ria el origen de las fibras que constituyen este nervio.

Il.—Centro del petroso superficial menor o parotideo, que
seria el origen de las fibras que constituyen este nervio.

I11.—Centro motor de la cuerda del timpano o salival supe-
rior, que seria el origen de las fibras efectoras de la cuerda del
timpano.

Todas estas fibras se relnen constituyendo la raiz motora
del nervio llamado Intermediario de Wrisberg; se adosan a las
fibras motoras del Facial, siguiendo su trayecto durante algin
tiempo; atraviesan sin detenerse el ganglio geniculado y luego se
distribuyen en forma de tres nervios: petroso superficial mayor,
petroso supeificial menor, que luego se redinen a los correspon-
dientes petrosos profundos,— ramas del nervio de Jacobson, a su
vez rama del Glosofaringeo— para penetrar en los ganglios esfe-
nopalatino de Meckel y ético de Arnold, respectivamenfe; y por
altimo la cuerda del timpano que dividiéndose penetra en los gan-
glios submaxilar de Meckel y sublingual de Blandin.
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Volveremos a insistir sobre estos nervios y sus anastomosis
simpdticas al hablar de los ganglios que acabamos de citar.

2.—Nucleos sensitivos; anexo al nervio Facial existe el gan-
glio geniculado; origen real de las fibras sensitivas de este nervio
mixto. En este mismo ganglio, homélogo a los ganglios raquideos,
nacen también fibras vagales que por una parte van a distribuir-
se por varias regiones de la cara, y por otra, mediante sus axones
contribuyen a formar la raiz sensitiva del Intermediario de Wris-
berg y se dirigen a sus centros superiores o encefdlicos.

El ndcleo sensitivo de' Facial, localizado como el motor por
debajo del 1V Ventriculo, se encuentra en el denominado “Fasci-
culo solitario”.

Ahora bien, el nuicleo sensitivo vagal de este nervio, se lo-
caliza también por debajo del IV Ventriculo, en un nicleo situa-
do dorsalmente al “Fasciculo solitario”, y por lo mismo mas proxi-
mo al suelo de tal ventriculo.

¢) .—Niicleos vagales del IX par o Glosofaringeo.— Como
en el caso anterior, el nervio Glosofaringeo, es un nervio mixto,
y el vago anexo a él, es también de naturaleza motriz y sensitiva
y por lo mismo hay que diferenciar nlicleos motores y nuicleos sen-
sitivos.

1.—Nucleos motores; se describe un solo nicleo motor, de-
nominado “niicleo o centro salival inferior’. Se encuentra situa-
do dorsalmente al niicleo ambiguo origen de las fibras motoras
del Glosofaringeo.

Del centro salival inferior salen las fibras vagales que se
anexan al Glosofaringeo; atraviesan, sin deterse, el ganglio de
Andersch, para luego constituir el nervio de Jacobson, el cual da
filetes a la mucosa de la caja del timpano y trompa de Eustaquio
y por ultimo da los nervios petrosos profundos mayor y menor.

El petroso profundo mayor, se redne- al petroso superficial
mayor constituyendo, junto con filetes simpaticos, el nervio vidia-
no que termina en el ganglio esfenopalatino de Meckel.
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El petroso profundo menor, se reGne al petroso superficial
menor v a filetes simpdticos y termina en el ganglio 6tico de Ar-
nold.

2.—Nicleos sensitivos; anexos al nervio Glosofaringeo
existen los ganglios de Andersch y de Ehrenritter, origen real de
las fibras sensitivas de este nervio mixto. Estos ganglios y proba-
blemente con mds precisién el de Andersch, es el origen de las
fibras sensitivas vagales, y de los axones que se dirigen al centro
bulbar, localizado dorsalmente al fasciculo solitario —centro sen-
sitivo del Glosofaringeo— y a continuacién del centro sensitivo
vagal del nervio Facial.

d) .—Nicleos vagales del X par o Neumogastrico.— El net-
vio Neumogadstrico es igualmente sensitivo y motor. Desde el pun-
to de vista del sistema vagal, este nervio es el de mayor impor-
tancia, pues contiene abundantes fibras vagales tanto sensitivas
como motoras, cuya distribucion se hace a lo largo de las visceras
del cuello, del térax y del abdomen. Por esta razén el Neumogas-
trico se lo ha llamado también nervio Yago.

Describiremos nuicleos motores y ntcleos sensitivos.

1.—Nucleos motores; se describe un extenso nucleo motor
localizado dorsalmente al niicleo ambiguo en la porcién corres-
pondiente al origen del Neumogastrico, y situado a continuaciér:
del ndcleo vagal del Glosofaringeo. En este nicleo nacen nume-
rosas fibras que se adosan al Neumogdstrico y sin deterse en los
ganglios yugular y plexiforme descienden por el cuello, entran en
la cavidad tordcica, la atraviesan; atraviesan también el diafrag-
ma para terminar en el estémago y visceras abdominales y gan-
glios semilunares (especialmente el Vago derecho) . Estos nervios
que se distribuyen tan extensamente terminan en los ganglios
hiliares e intramurales. Volveremos a encontrarlos al ocuparnos
de los ganglios.
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2.—Nucleos sensitivos; el Neumogdstrico posee dos gan-
glios: el yugular y el plexiforme, que son el origen de sus fibras
sensitivas, cuyos axones se dirigen al centro bulbar, localizado
dorsalmente al fasciculo solitario, centro sensitivo del Neumogds-
trico; y a continuacién del centro vagal del Glosofaringeo.

Algunas de las fibras sensitivas, especialmente las de dis-
tribucién cardiaca, aértica y carotidea son bien conoc:das Mas
adelante insistiremos en este tema.

c) .—Nucleos vagales del Xl par o Espinal.— El nervio Es-
plnai es unicamente motor, v las fibras vagales anexas son igual-
mente motoras. z

Se describe un nucleo motor, localizado dorsalmente al ni-
cleo ambiguo; cuya parte inferior es el origen del nervio Espinal.
El nicleo vagal estaria inferiormente al ndicleo vagal del Neumo-
gdstrico.

Las fibras originadas en este nucleo acompafian un trecho
al Espinal y iuego se dirigen al Neumogastrico, para confundirse
con sus fibras vagales.

Resumen de los nicleos vageles de los parse VI, I1X, X y XL

A nivel del bulbo, existe el denominado fasciculo solitario,
que constituye los centros sensitivos de los nervios Facial, Gloso-
faringeo y Neumogdstrico. Estos centros se disponen en el orden
de enunciacidn de tales nervios, de arriba abajo.

Dorsaclmente a este gran nucleo, o sea mds superficialmente
con relacion al suelo del 1V Ventriculo existe el nicleo vagal, que
como el anterior es una columna gris, y que se ha dado ya en de-
nominarlo “el nicleo dorsal del fasciculo solitario”. Este nicleo
constituye los centros sensitivos vagales de los nervios Facial,
Glosofaringec y Neumogdstrico, de arriba abajo, respectiva-
mente.

También a nivel del bulbo se describe el niicleo ambiguo, co-
lumna gris que es el origen real de las fibras somaticas motoras



ESQUEMA DE LOS NUCLEOS DE ORIGEN DE LAS FIBRAS VA-
GALES DE LOS PARES Vi, IX, X y XI. (Vago craneal)

1.—Ndcleo motor del
Facial,, con 1‘ su
nlcleo dorsal.

2 —Nervio Facial.

3.—Ganglio genicula-
do.

4.—Fasciculo Solitario,
con 4' su nicleo
dorsal.

5.—Ndcleo Ambiguo con 5’ su nucleo dorsal.
6.—Nervio Glosofaringeo.

7.—Ganglio de Andersch.

8.—Nervio Neumogéstrico.

9.—Ganglio yugular.

10.—Nervio Espinal.

CENTROS INFERIORES DEL YAGO

|.—Cuernos anteriores de la médula
sgcra.

2.—Columng medioventral o marginal
(Origen del vago pélvico).

3.—Cuernos posteriores.
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de los nervios Glosofaringeo, Neumogadstrico y Espinal, de arriba
abajo, respectivamente.

Dorsalmente a este nicleo motriz, o sea también en la préxi-
midad del suelo ventricular, se describe un nicleo vagal, otra co-
lurna gris, que seria pues el “nicleo dorsal del nicleo ambiguo”,
origen de las fibras vagales de los nervios Glosofaringeo, Neumo-
gastrico y Espinal, de arriba abajo, respectivamente.

29—Centros inferiores o sacros del vago.

En el segmento sacro de la médula, existe una columna gris,
situada en la base de los cuernos anteriores hacia la linea media,
junto a la comisura gris, es la columna medioventral o marginal,
y no represenia otra cosa que los nicleos de origen de las fibras
vagales que en conjunto toman el nombre de vago sacro o pélvico.

Las fibras que nacen en la columna medioventral, emergen
de la méduia formando parte de los nervios mixtos sacros y luego
forman el nervio llamado “pudendo interno’’ o “‘erector de Eck-
hard”’. Las fibras correspondientes a los tres primeros pares sa-
cros atraviesan el ganglio hipogastrico, para luego alcanzar los
ganglios hiliares e intramurales de las visceras pélvicas, en donde
realizan su sindpsis.

3%—Centros medulares o espinales del vago.

A mas de los centros principales ya mencibnados, se acepta,
especialmente a partir de las investigaciones de Miiller y-Danie-
lopolu (31), la existencia de otros centros vagales secundarios,
distribuidos irregularmente a lo largo de toda la médula espinal.
Tales centros estarian formados por pequenos grupos celulares
localizados en la columna medioventral.

Segtin Nissl, Hallion y Frank, existen varios centros medu-
lares de importancia fisioldgica, agrupados a nivel de los tres ul-
timos segmentos dorsales y dos primeros lumbares.

Todavia maés, Ken Kuré (32) y sus colaboradores han demos-
trado que no hay solucién de continuidad entre el vago craneal



y el vago sacro. Seglin el mentado autor, existirian a lo largo de
toda la meédula, células ganglionares de las que salen fibras vaso-
dilotadorcs,-estimulcdc;ras de la secrecién sudoral y otras que
inervarian los bulbos pilosos siendo inhibidoras de su ereccion.
Estas fibras saldrian mezcladas con fibras simpdticas, hecho que
ha impedido por largo tiempo su identificacion. Con posterioridad
Sawatari y Yamagata han intentado contar el nimero de estas

fibras en el hombre, llegando a la conclusién de que son muy nu-
Merosas.

B.—EL SISTEMA GANGLIONAR.—Fibras aferentes y eferentes.

Sefialamos que una caracteristica anatomofuncional de los
sistemas vegetativos, es que las fibras motoras, “antes de llegar
al érgano efector, se interrumpen en un ganglio a cuyo nivel ha-
" cen estacion’’. Para el sistema simpdtico, asignamos los ganglios
de la cadena laterovertebral v los ganglios prevertebrales. Para el
sistema vagal, corresponden los ganglios denominados “hiliares”
e "intramurales”, de las visceras tordcicas, abdominales y pelvia-
nas, a los que hay que anadir los ganglios vagales de localiza-
cién craneal,que indudablemente tienen la significacién de gan-
glios hiliares.

Estudiaremos sucesivamenie esta serie de ganglios.

1°—Ganglios vagales de lecalizacién craneal.
En estos ganglios hacen estacién las fibras vagales anexas a
los pares craneales |1, VII, y IX; y son los siguientes:

a.—Ganglio Oftalmico.— Pequefic cuerpc redondeado y que
se encuentra adosado a la cara externa del nervio Optico en su.
porcién intraorbitaria.

Fibras aferentes: Recibe las fibras procedentes de los centros
fotomotor y acomodador y que viajan con el nervio Motor Ocular
Comun o !l par, las cuales realizan aqui su sinapsis. También



DISTRIBUCION DE LOS PRINCIPALES NERVIOS
CRANEALES Y PELVICOS

1.—Nervio vagal del 11l par craneal o Motor Qcular Comin.

2.—Ganglio Oftdlmico, desde el cual parten los nervios acomodadores y
foto - motores. :

3.—Nervio vagal del VII par craneal o Nervio Facial.




4.—Nervio Petroso Superficial Mayor.

5.—Ganglio Esfenopalatino de Meckel.

6.—Glandula lacrimal.

7.—Mucosas de la nariz, parte superior de la faringe y velo del paladar.

8.—Cuerda del Timpano.

9.—Caja del Timpano.

10.—Ganglio Submaxilar de Meckel.

11.—Glandula Submaxilar.

12.—Ganglio Sublingual de Blandin.

13.—Glandula Sublingual.

14.—Nervio Petroso Superficial Menor.

15.—Ganglio Otico de Arnold.

16.—Glandula Pardtida.

17.—Nervio vagal del 1X par craneal o Nervio Glosofaringeo. (Nervio de
Jacobson) .

18.—Nervio Petroso Profundo Mayor.

19.—Nervio Petrose Profundo Menor.

20.—Nervio vagal del X par o Nervio Neumogdstrico.

21.—Nervio vagal del X| per craneal o Nervio Espinal, el cual se anasto-
mosa con el nervio anterior.

22 —Diversos ganglios hiliares.

23.—Ganglio Semilunar del Plexo Solar.

24.—Ganglios intramurcles del intestino: ganglios de Meissner y Auerbach.

25.—Diversos ganglios intramurales o intraparietales.

26.—Nervios vagales procedentes de los centros sacros.

27.—Ganglio Hipogastrico (de naturaleza simpatical .

28.—Nervios vagales que van a distribuirse por la musculatura lisa del rec-
to, esfinter anal, vejiga y su esfinter liso, Gtero, etc.

29— Nervio erector de Eckhard.

30.—Filetes vasculares de amplia distribucién por todo el organismo.
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recibe fibras simpaticas procedentes de los ganglios cervical su-
perior, las cuales atraviesan sin detenerse en este ganglio.

Fibras eferentes: un grupo de fibras van al iris y determinan
su contraccién (iridocontraccion), otro grupo se dirige a los mus-
culos ciliares y determinan la deformacién del cristalino para los
efectos de la acomodacién visual.

b.—Ganglio esfenopalatino o de Meckel.— Pequefia masa
nerviosa adosada al nervio maxilar superior (rama del Trigémi-
no) en la porcién que atraviesa la fosa ptérigo-maxilar.

Fibras aferentes: recibe el denominado nervio vidiano que
resulta de la unién de los nervios petroso superficial mayor, —ra-
ma vagal del nervio Facial o VII par— y del petroso produndo
mayor—rama del nervio de Jacobson, rama del Glosafaringeo o
IX par—, las fibras del nervio vidiano realizan en este ganglio
su sindpsis. Por Gltimo recibe fibras simpdticas procedentes del
ganglio cervical superior.

Fibras eferentes: se dirigen a la glandula lacrimal, y otras
se distribuyen por la mucosa de la nariz, parte superior de la fa-
ringe, velo del paladar, etc.

c.—Gonglio ético de Amoldi—Pequefia masa nerviosa ane-
xa al nervio maxilar inferior —rama del Trigémino—.

Fibras aferentes: Recibe los nervios: petroso superficial me-
nor —rama vagal del Facial— y el petroso profunde menor —ra-
ma del nervio de Jacobson—. También recibe fibras simpdticas
procedentes del ganglio cervical superior.

Fibras eferentes: se dirigen a la gléndula pardtida.

d.—Ganglio submaxilar de Meackel.— Fibras eferentes: pro-
ceden de la cuerda del timpano —rama vagal del Facial— vy fi-
bras simpaticas del ganglio cervical superior.
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Fibras eferentes: se distribuyen por la gldndula submaxilar. -

e.—Ganglio sublingual de Blandin.— Fibras aferentes: pro-
ceden también de la cuerda del timpano y las simpdticas del gan-
glio cervical superior.

Fibras eterentes: se distribuyen por la glandula sublingual.
2°—Ganglios hiliares.

Se encuentran localizados en los hilios de varios érganos de
la economia, por lo que toman esa denominacion. -

De acuerdo con las experiencias fisiolégicas, es posible que
existan estos ganglios vagales a nivel de los hilios de la mayoria
de los 6rganos téraco-abdominales; sin embargo, la Anatomia
sélo describe con precisién el “ganglie cardiaco” y menciona®
ganglios a nivel de los hilios pulmonares y hepdtico.

En estos ganglios hacen su sindpsis las fibras procedentes en
su mayoria del Neumogdstrico,vagal y en pequefia proporc:on del
Glosofaringeo y Espinal.

Ganglio cardiaco de Wrisberg: se encuentra localizado sobre
la base del corazén, generalmente a nivel del cayado aértico.

Fibras aferentes: son las denominadas fibras cardiacas de
los Neumogdstricos derecho e izquierdo. Este ganglio recibe ade-
mds, fibras de los ganglios simpdticos cervicales, que atraviesan
sin detenerse.

Fibras eferentes: inervan el corazén. La Fisiologia demuestra
que el vago derecho inerva especialmente el nédulo de Keith y
Flack y el izquierdo el nédulo de Ascchoff-Tawara y el Haz de
Hiss.

El ganglio cardiaco con todas sus fibras aferentes y eferen-
tes, forma el plexo cardiaco.
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3%—Ganglios intramurales.

Se encuentran localizados entre las capas constitutivas de
algunos érganos: intestino, vejiga, etc. Este sistema ganglionar
ha sido llamado por Langley el “sistema entérico’’. En los gan-
glios intramurales hacen estacién las fibras vagales del Neumo-
géstrico, en lo referente a las visceras téracoabdominales; y fibras
procedentes del vago sacro, en lo referente a las visceras pélvi-
cas y extrapélvicas (genitales externos) .

Parece que estos ganglios aseguran un cierto automatismo
en las visceras que existen. :

La Anatomia describe bastante bien esta clase de ganglios
de localizacidn intestinal y gastrica, aunque es posible que otros
brganos, como los bronquios, etc. también los posean.

Ganglios de Meissner y Auerbach.—Los ganglios intramu-
rales del intestino, juntamente con sus fibras aferentes y eferen-
tes han recibido el nombre de plexos de Meissner y Auerbach, los
primeros locclizados en la submucosa y los segundos entre las
capas musculares longitudinal y transversal.

C.—FIBRAS MOTORAS Y SENSITIVAS

El sistema vegetativo vagal, posee también una via sensitiva
y otra motora, funcionando mediante arcos reflejos que se reali-
zan a nivel de la médula sacra, la médula dorso-lumbar y de los
centros superiores en forma semejante a los arcos simpdticos.
No insistiremos en el asunto.

1°—La via motora vagal.

Estd constituida por las fibras que nacidas en los nacleos
motrices (dorsales) correspondientes a los pares craneales IlI,
VI, IX, X y XI; en la columna gris medioventral de la médula
sacra; en los grupos celulares de la médula dorso-lumbar y en las
células ganglionares, se dirigen con el cardcter de motrices y se-
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cretorias a los diversos drganos de la cabeza, cuello, térax y ab-
domen. Las fibras moteras de los pares craneales siguen, por lo
menos en parte, el trayecto de tales nervios craneales. Las fibras
motoras sacras siguen el trayecto de los nervios raquideos so'cros,
para luego atravesar el ganglio hipogdstrico y llegar a las visce-
ras pélvicas. Varias fibras forman el nervio “erector de Eckhard”
que se dirige a los genitales externos.

Las fibras vagaies medulares salen por las raices posterio-
res al igual que las descubiertas por Cajal y de origen simpdtico.
Per lo mismo, las raices posteriores a mas de las fibras sensitivas
contienen fibras motoras tanto simpdticas como vagales.

El descubrimiento de Ken Kuré, de que las fibras vagales sa-
len mezcladas con fibras simpdticas viene ademds a resolver el
problema planteado por Dale y Feldberg de que los nervios vaso-
dilatadores de la cara del perro aparentemente tienen un origen
exclusivamente simpdtico y sin embargo son colinérgicas. Otros
fisidlogos entre ellos Jung, Tagand, Novack, citan, en cambio,
fibras aceleradoras en el vago cardiaco del perro y otros anima-
les. Bacq sugiere la posibilidad de que estas fibras aceleradoras
que, como veremos en el capitulo de Fisiologia no pueden ser va-
gales, sean fibras aberrantes del sisterna simpdtico cervical, que
viajan juntamente con las fibras vagales del Neumogdstrico.

2°%—La via sensitiva vagal.

Las fibras vagales correspondientes a los pares craneales
VII, IX y X, son unas sensitivas y otras motoras; lo mismo que
las fibras vagales sacras.

Estas fibras sensitivas tienen su origen real en los ganglios
intercalados ¢n el trayecto de los nervios craneales mencionados
y que son homédlogos de los ganglios raquideos. Conducen la sen-
sibilidad desde las visceras hasta los centros superiores.

La via sensitiva vagal del corazdén se encuentra bien descri-
ta, y estd constituida por los llamados ““nervios depresores de He-
ving y de Ludwig-Cyon”'.
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Las fibras sensitivas que se originan en las zonas reflexé-
genas del cayado adrtico, la mayoria; y en la pcred ventricular
izquierda, la minoria, constituyen el nervio depresor de Ludwig-
Cyon que se dirige hacia los centros superiores siguiendo el curso
del Neumogdstrico.

Las fibras sensitivas que se originan en las zonas reflexd-
genas de los senos carotideos forman el nervio depresor de Hering,
que viaja con el Glosofaringeo.

Pero los senos carotideos parecen constituir una encrucija-
da de las vias sensitivas. No so6lo recogen la sensikilidad cardiaca,
sino también la pulmonar y audn la gdstrica y vesical. La excita-
cién de los senos carotideos produciria una exaltacién del tono
vagal que, segun las investigaciones de Hering y Knoll (31), oca-
sionaria el reflejo cardiaco, respiratorio, gasirico, etc. Por lo tan-
to estos nervios intervendrian en la regulacién del "“tono” vagal
de importantes visceras, como las enumeradas.

Ademdas en 1927, Donielopolu, Troca y Manescu, descu-
brieron que la excitacién del seno carotideo tenia una accién an-
fotrépica, o sea una exaltacidon del tono simpdtico y también va-
gal; hecho que pone en duda la naturaleza puramente vagal del
seno-carotideo.

A continuacién presentamos un cuadro esquemdatico de las
vias sensitivas, propuesto por Rospide (29) y modificado parcial-
mente por nosotros.
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~ LAS VIAS SENSITIVAS DEL SISTEMA VAGAL

Terminacio- Terminaciones sensiti- Terminaciones sensiti- Terminacio-
nessensitivas vas en la cara anterior vas en la cara posterior nes sensitivas
en las amig- de la epiglotis, base de de la epiglotis, laringe, del intestino
dalas, pala- lalengua,paladarblan- triquea,bronquios,esé- (segmento
" dar y oido  do, tvula, amigdalas, fago, estémago, intes-  pélvico)
medio faringe, conducto audi- tinos (segmento abdo- viscerasgeni-
tivo, oido medio, zona minal); zonas reflex6- tourinarias
reflexdgena de los se- genas cardiodorticas.
nos carotideos.
| 1
- |

| |
y Y Y

Facial Glosofaringeo Neumogastrico Nervios sacros
| |
| |
Y Y Y

Ganglio geni- Ganglio de Andetsch Ganglios yugular y Ganglios es-
niculado plexiforme pinales corres
| I pondientes

Intermediario Raiz sensitiva del IX Raiz sensitiva del X  Raices poste-

de Wrisberg par par riores
J
" L Nacleo dossal del Fas- ]
£ circulo solitario 3 b
Cinta de Centros reflejos. (Se- ="
Reil : cretorios,cardiacos,res-  » S3
I piratorios, vaso y vis- v i
[ ceromotores). a8
e a 90
Y Sas
U o
3 &8
Centros Z 5.3
superiores 03
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CAPITULO IV o

FiSIOLOGIA DE LOS SISTEMAS NERVIOSOS VEGE-
TATIVOS: SIMPATICO Y VAGAL

A—ANATOMIA Y FISIOLOGIA :—La limitacién funcional de los drganos.

En el conocimiento de los sistemas nerviosos simpdtico y va-
gal, la Fisiologia ha lograde mayores progresos que la Anatomia;
alin mds, esta Ultima ciencia ha tenido que aprovecharse de las
experiencias fisiclégicas para explicar determinadas estructuras.

Antes de los minuciosos ensayos de laboratorio la Anatomia
no consigui6 diferenciar claramente los dos sistemas neurovege-
tativos, y alin en los tratados mds modernos de dicha materia se
encuentran conceptos obscuros y descripciones confusas. Y es que
los anatomistas a titulo de individualizar estos dos sistemas ner-
viosos al igual que el de la vida de relacién han buscado constan-
temente un conjunto de formas y estructuras anatémicas absolu-
tamente independientes entre si. Un segmento de cada uno de
estos sistemas se individualiza facilmente por la disecciéon; por
ejemplo la cadena ganglionar léterovertebral y sus principales fi-
letes aferentes y eferentes; pero en los segmentos iniciales y ter-
minales de los dos sistemas, en donde se penetra ya en el dominio
de la Histologia, la disecciéon y adn el microscopio mismo, han
sido impotentes para diferenciar los respectivos elementos ana-
témicos. Ha sido el método fisiolégico y farmacolégico el que ha
venido a realizar tal diferenciacién.

Por ejemplo, descubrir si en un ganglio cualquiera, realiza
su sindpsis la fibra simpdtica o la vagal, no es problema que se
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puede resolver por la diseccién, sino Gnicamente por el comportd-
miento fisiolégico del ganglio y de las fibras ante la influencia
de agentes eléctricos y quimicos.

Pero sea como quiera, y aunque los conocimientos actuales
son incompletos, desde el punto de vista anatémico si es posible
individualizar por una parte el sistema nervioso de la vida de re-
lacién y por otra los dos sistemas vegetativos: simpético y vagal.
Desde luego esto obliga ¢ una revisién previa de los antiguos con-
ceptos anatdmicos. Asi, el tallo requideo y el encéfalo no podrian
seguir siendo considerados como un aparato “‘elemental’” —si se
nos permite el calificativo—, sino mas bien como un complejo
pero sistematizado conjunto de tres aparatos: el consciente o de
la vida de reiacion; el simpatico v el vagal; pues vimos anterior-
mente que el origen recl de estos dos Ultimos sistemas, estaba
también en el raquis y en el encéfalo.

La Anatomia Descriptiva, ciencia de formas muertas e in-
transformables, acostumbra tomar un érgano, una forma, y deli-
mitarlo en el espacio, asimilarlo a formas geomeétricas, determi-
nar_su peso, etc., etc. y sentar por Ultimo un concepto definitivo
sobre tal 6rgano. Modernamente hay una tendencia a crear una
anatomia viviente, la Anatomia Topologica, (34) anatomia no
sélo de relaciones especiales, sino de formas cambiantes en el es-
pacio y en el tiempo. . .

De todos modos, hasta podria aceptarse la limitacién anaté-
mica; aceptamos que la forma es limitada, finita, precisa; podria-
mos aceptar igual concepto sobre la funciéon? No. Creemos que

_la funcién es ilimitada.

El organismo humano no es una simple asociacién de 6rga-
nos y aparatos, donde cada uno de tales érgancs funciona inde-
pendientemente. El organismo humano es una unidad biolégica.
En él se realizan funciones que no dependen exclusivamente de un
tejido o de ur. drgano; sino que dependen al igual que de las par-
tes, del conjunto arménico que integra el organismo. (35).

Supongamos- la funcién digestiva, podriamos limitarla ex-
clusivamente al aparato digestivo? De ninguna manera, La expe-
riencia demuestra que en la funcién digestiva intervienen tam-
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bién el sistema nervioso, determinando la secrecion de los prime-
ros jugos digestivos; interviene la circulacién llevando y trayendo
productosigel tubo digestivo; interviene el sistema endocrino; los
sistemas neurovegetativos, etc.

La funcién es una cadena compleja de fendémenos biolbgicos.
Es impropio limitarla a un tejido o a un érgano. Lc que en el cuer-
po humano existe, no son organos que “‘cumplen una funcién de-
terminada’’; sino funciohes que se cumplen gracias a un juego
equilibrade, para cada momento, de todas las partes del orga-
nismo.

Asi pues, hablar de la fisiologia de un érgano, es una qcti-
tud meramente diddctica o pedagégica, no cientifica.

Con esta explicacién previa.vamos a estudiar la posiciéon del
sistema neurovegetativo frente dl sistema nervioso de la vida de
relacién y a la fisiologia general.

B.—EL SISTEMA NERVIOSO DE LA VIDA DE RELACION Y LOS DE

LA VIDA VEGETATIVA.

El organismo humano se encuentra sujeto a mdultiples in-
fluencias externas. Todas las cosas en el Universo se influencian
mutuamente. Hay una interaccion constante. El Universo con to-
das sus partes es un sistema en equilibrio inestable.

El mundo externo influencia, acciona sobre el organismo hu-
mano, el cual reacciona ante cada estimulo. Pero reacciona como
una unidad funcional gracias al sistema nervioso, el cual, segin
el decir de Sherrington establece la "integracién funcional”.

Mas, el organismo se encuentra también integrado por “‘par-
tes’’ entre las cuales se establece una constante interaccion; esta
interaccion o “regulacién funcional” como lo llama Aloise (5),
se establece igualmente por mediacion del sistema nervioso, a
mds de la circulacion sanguinea, hormonas, etc.

En el hombre, en el que tejidos y funciones se encuentran
altamente especializados, el tejido nervioso se diferencia en siste-
. mas funcionales denominados:
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a) —Sistema nervioso de la vida de relacion.—Llamado
también “consciente’ o “voluntario’, por depender directamen
te de la voluntad; y por medio del cual el organismo se pone en
contacto o relacién inmediata con el mundo externo; y

b) .—Sistema nervioso vegetativo.— Llamado también del
"gran simpatico’’, “involuntario” o ““auténomo’’, por ne depen-
der directamente de la voluntad, y el cual asegura las funciones
vegetativas, el metabolismo en general, del cuerpo humano.

Se ha creido descubrir una especie de antagonismo funcio-
na! entre los dos sistemas nerviosos. Sin embargo, lo que mds se
aprecia es que funcionalmente los dos sistemas se complementan,
es que “‘la integracién y regulacion funcionales” se mantienen
gracias al juego equilibrado de los dos sistemas. Cierto que mu-
tuamente pueden modificarse, que no funcionan con absoluta in-
dependencia el uno del otro; pero sin que todo esto signifique
que el uno sea fisiolégicamente opuesto al otro.

La diferenciacién funcional, para referirnos sélo al sistema
vegetativo, avanza mucho mds, y nos encontramos con dos sub-
sistemas: a) el simpatico, llamado por algunos autores ortosim-
patico, y b) el vagal o parasimpatico.

Conocemos la anatomic, la estructura de estos dos sistemas
vegetativos; cudl es, en cambio, su valor funcional? Los dos sis-
temas regulan el metabolismo general, pero en qué forma?

Entre los sistemas simpatico y vagal se establece un verda-
dero antagonismo fisiolégico. Lo que el simpdtico excita, el vago
lo inhibe; lo que el simpdatico acelera, el vago lo retarda. Existen
ciertas excepciones, como el hecho de que la excitaciéon de los
filetes simpdticos o vagales de las glandulas salivales, producen
por igual secrecién saliva!, fendmeno sin explicacién satisfacto-
ria por el momento. Pero la regla general es la del antagonismo
fisiologico.



ESQUEMA DEL SISTEMA NERVIOSO VEGETATIVO Y SUS
RELACIONES CON EL DE LA VIDA CONSCIENTE

(Segiin D. Danielépulo)
1.—Zona cortical sensitivomotriz.
2.—Zona cortical psiquica.
3.—Neurona coordinadora anfotro-
pa.

4 —Neurona coordinadora simpa-
fica.

5.—Neurona coordinadora parasim-
patica.

6.—Neurona preganglionar simpda-
tica.

7.—Neurona preganglionar para-

simpatica.

8 —Neurona posiganglionar simpd-
tica.

9.—Neurona postganglionar para-
simpatica.

10.—Ganglio automotor.

11.—Organos de la vida vegetativa,

12.—Medio anfotropo (plasma san-
guineo) .

13.—Organos de la vida de relacién.

14.—Neurong centripeta visceral.
15.—Neurona centripeta de la vida de relacion.
16.—Astas anteriores.

17.—Mdsculo voluntario.

ESQUEMA DEL ARCO REFLEJO SIMPATICO

1.—Ganglio espinal o ra-
quideo, centro tréfico
de las fibras sensitivas.
2—Fibras aferentes o cen-
tripetas (sensitivas) .
3.—Ganglio  lateroverte-
bral o prevertebral.
4.—Mucosas en las que
se encuentran las ter-
minaciones nerviosas
simpaticas.
5.—Asta lateral, origen
real de las fibras motoras y punto en el que se cierra el arco reflejo.
6.—Fibras eferentes o efectoros (motoras).
7.—Fibra muscular lisa.
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Eppinger y Hens (31) se encuentran entre los primeros sos-
tenedores del antagonismo funcional de los sistemas neurovege-
tativos, incorporando a los antiguos conocimientos el importante
concepto de ‘vagoténico’ y ‘‘simpaticoténico’.

Ocurre que normalmente los dos sistemas se equilibran de-
bido a intrincados procesos fisioldgicos, pero tambjén puede su-
ceder que uno de los sistemas sea hiperactivo con relacién al otro
y que todo el organismo haya conseguido adaptarse a esta hiper-
actividad parcial. Se habla entonces de ’simpaticotonia’ o “va-
gotonia” que pueden calificarse de normales. En otros casos uno
de los sistemas puede entrar en hiperactividad, en forma més o
menos violenta, sin que el resto del organismo haya tenido tiem-~
po para reaccionar convenientemente y adaptarse a las nuevas
circunstancias; en este momento se franquea el limite de la nor-
malidad para entrar en el campo de las simpaticotonias o vago-
tonias patoldgicas.

Ultimamente Danielopolu (31,45) ha realizado una im-
portante contribucién al conocimiento general del neurovegeta-
tivo, al descubrir que cuando uno de los sistemas se pong hiper-
activo, no siempre lo hace en todos los territorios que inerva, sino
que y quizd por un mecanismo compensador, puedé comportar-
se el mismo sistema como hiperactivo en un territorio e hipoacti-
vo en otro, o finalmente, un individuo puede ser, por ejemplo,
vagotonico digestivo y simpaticoténico pulmonar. >

Seglin el mismo Danielopolu, el tono general dependeria de
una excitacion permanente de uno de los sistemas nerviosos vege-
tativos, en tanto que el tono local dependeria de un estado cir-
cunstancial o permanente de un érgano.

Aunqgue es entrar ya en el terreno de la patologia, por el in-
terés que ofrece, copiamos a continuacién la clasificacién pro-
puesta por Danielopolu sobre las distonias neurovegetativas.
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C.—FISIOLOGIA DE LOS SISTEMAS SIMPATICO Y VAGAL.

(5,31,32,35,37,38,39,40,41 ,42,43)
1°—Métodos de estudio.

Los métodos experimentales de estudio de la fisiologia de los
sistemas nerviosos vegetativos, son actualmente numerosos. Los
mds usados han sido:

a) —El histolégico, el cucl puede descubrir si una célula ner-
viosa es o no bipolar, etc.; si una fibra al llegar a un ganglio rea-
liza 0 no su sindpsis.

b) —El de la degeneracién waleriana, que consiste en obser-
var la direccién de la degeneracién de las fibras nerviosas, dege-
neracién que se realiza desde el ganglio hacia la periferia, cosa
que permite ‘deducir si una fibra es aferente o eferente, Este mé-
todo sirve de base para muchas experiencias farmacolégicas.
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¢) —El método del bloqueo nicotinico, desde Langley se co-
noce que si se somete a un ganglio a la influencia de la nicoting,
y se excita una fibra preganglionar o aferente, si ésta atraviesa
el ganglio sin estacionarse, la excitacion se trasmite; pero si rea-
liza sindpsis, la excitacién queda interrumpida. La nicotina ha
blogueado el paso de la excitacién, haciendo como de sustancia
aislante entre la nuerona ganglionar y las terminaciones nervio-
sas aferentes. Este método ha sido particularmente Gtil para di-
ferenciar los ganglios simpéticos y los vagales.

A estos métodos afiadiremos con oportunidad algunos de los
tantos empleados por la Farmacologia y que han venido a enri-
quecer les ya numerosas experiencias sobre los sistemas vegeta-
tivos.

2°—Los arcos reflejos vegetativos.

Los sistemas vegetativos actian sobre los diversos érganos
de la economia gracias a los “arces reflejos’’, los cuales constan,
como los reflejos espinales de: 19, una neurona afsrente o sen-
sitiva, cuyo centro tréfico estd en el ganglio raquideo y homdlo-
gos de los pares creneales y cuyo axén llega a la sustancia gris
medular y bulboprotuberancial; 2%, una neurona asociativa, que
es inconstante; y 3%, una neurona eferente, motriz, cuyo axén se
dirige hacia la periferiq, a inervar la fibra muscular o secretoria.

Sin embargo hay una diferencia notable con el “arco medu-
lar”, ya que en los sistemas simpdtico y vagal, siempre se inter-
pone un ganglio en la via efectora o motriz. De alli que en la via
efectora siempre se habla de fibras preganglionares (cortas para
el simpdtico y largas para el vago) y fibras postganglionares
(largas para el simpatico v cortas para el vago) .

En el ganglio el ax6n procedente de las células de los centros
superiores e inferiores de los dos sistemas vegetativos, se articu-
lan con las prolongaciones protoplasméticas de la célula gcmgho-
nar, o sea pues, se realiza la sindpsis.

Delicadas experiencias de laboratorio tratan de demostrar
que las terminaciones de un solo axén puede articularse con va-
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nas células ganglionares, lo cual explicaria el que la excitacién
de una fibra aferente ocasione efectos en varios érganos.

En intima relacién con el tamafio de las fibras pre y post-
ganglionares de los dos sistemas, puede decirse que: “Sinépsis
proxima a los centros encéfalo-medulares es de naturaleza sim-
patica (ganglios latero y prevertebrales) ; sinapsis lejana de tales
centrss, es de naturaleza vagal  (ganglios hiliares e intramu-
rales”) . ..

En el estudio anatdémico precedente hemos hablado con re-
lativo detalle sobre las fibras (vias sensitivas y motoras), gan-
glios y centros encéfaloraquideos; no insistiremos sobre el asunto.

Normalmente las fibras sensitivas de los dos sistemas vege-
tativos, trasmiten desde las visceras, las variaciones de presién,
de temperatura, del pH, etc., hasta los centros encéfaloraquideos
a nivel de cuyas células se origina la corriente efectora, que en
las visceras se manifiesta por vasomotricidad, secrecién glandu-
lar, etc. 3

El fisiologismo humano se realiza dentro de ciertos limites
normales. Las numerosas “constantes” que cita la Fisiologia, por
ejemplo pH sanguineo, presién osmotica del plasma, presién on-
cética del mismo plasma, etc., no son otra cosa que los dos limi-
tes: superior e inferior —cuando no el término medio—, dentro
de los cuales la funcién realizada es “normal”.

Pero los diversos factores externos tienden a romper esos li-
mites y lo conseguirian si el organismo no pudiera poner en jue-
go mecanismos compensadores o equilibradores. El nexo entre el
organo cuyos niveles fisiclégicos tratan de alterar los agentes ex-
ternos y los 6rganos equilibradores, que secretan o eliminan o
transforman sustancias; o constituye el reflejo vegetativo.

Por ejemplo, una causa periférica, un frio intenso, puede pro-
ducir aumento de la presion arterial, que trata de rebazar el li-
mite normal. El aumento de presion es recibido por los quemocep-
tores adrticos y carotidecs y trasmitidos mediante los nervios de
Hering y de Cyon hacia los centros bulboprotuberanciales, donde
se origina una corriente efectora que ocasiona una vasodilacién
generalizada o regional segiin los casos, con lo cual la presién



ESQUEMA DEL REFLEJO AXONICO

1.—Nervio aferente del ganalio
mesentérico inferior.

2 —Ganglio measentérico inferior.

3.—Filetes del nervio hipogdstri-
co que atraviesan sin detener- al
se en el ganglio mesentérico
inferior.

4.—Ganglio hipogdstrico.

5.—Vejiga. :

A.—Seccidon del nervio aferente
del ganglio mesentérico infe-
rior.

B.—Seccion de la fibra postgan-
glionar:

a.—Cabo central.
b.—Caobo periférico.

ESQUEMA DE LOS “ESTADOS” DE LA FIBRA LISA

GRUPOQ I.—1.—Fibra lisa en “estado de tono”. ;
2.—Fibra en “estado de extensién’, por accién de las fuerzas an-
tagdnicas o y b.



3.—Regreso al “‘estado de tono’’ al cesar la accidn de tales fuerzas.
fuerzas. X ’
GRUPQO Il.—1.—Fibra en 'estado de tono' y que por el estimulo a pasa a
2.—"'Estado de contraccién’’.
3.—Regreso al “estado de tono”.
GRUPO 11l.—1.—Fibra en ““estado de extension y que por el estimulo @ pasa a
—""Estado de contraccién’.
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arterial baja, y asi constantemente por medio de estos retigjos, la
presion arterial estard manteniéndose dentro de limites normales.
He aqui pues un reflejo compensador. (44).

Estos reflejos se realizan en forma mds o menos continua
y sin que nuestra conciencia los percibiera, por eso se dice que los
reflejos viscerales o vegetativos son inconscientes.

Cuando los estimulos se exageran en su intensidad o en su
frecuencia, pueden producir verdaderos estimulos dolorosos. El
dolor visceral ha sido negado por muchos autores como Macken-
zie, Head, Langley, etc., quienes ademds niegan la existencia de
fibras que conduzcan el estimulo doloroso. Por el contrario, afir-
man que en virtud de la estrecha relacién que existe entre la sen-
sibilidad visceral y la cutdnea, algunas afecciones viscerales (co-
licos hepdticos, nefriticos) van acompanados de hipersensibili-
dad cutdnea en las regiones correspondientes, desde donde se ori-
gina el estimulo doloroso. Este fenémeno se le conoce con el nom-
bre de “delor irradiade o referido de Meckenzie y Head”.

Los modernos trabajos de Ross parecen demostrar que efec-
tivamente existe un dolor visceral profundo mds o menos impre-
ciso, el cual no se acompana ni de hiperestesia cutdnea, ni de
contractura muscular. O sea pues existe el dolor visceral sin que
pueda constatarse el ““dolor referido de Mackenzie”.

Los estimulos doloroscs serian trasmitidos a la médula por
fibras cuya velocidad de conduccién oscilaria entre los 14 m y
0.3m. por segundo. En la médula se cruzarian para seguir luego
por el haz semilunar de Dejerine o espinotaldmico, hacia la cor-
teza cerebral.

3%—Los reflejos axénicos.

Hemos considerado con anterioridad que los ganglios no son
centros de elaboracién de reflejos, sino simples estaciones de la
via efectora. Sin embargo, ciertos fenémenos parecian demostrar
la existencia de estos “‘reflejos ganglionares”. Ocurria en algunos
casos el que habiendo aislado a un ganglio prevertebral de la ca-
dena laterovertebral, o sea pues habiendo interrumpido a las fi-
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bras periféricas de sus conexiones medulares, no obstante, se pro-
ducian “reflejos”.

Un antiguo experimento de Sokownin, ha dado la clave para
la explicacidon del raro fendmeno. Tal experimento consiste: 19,
en aislar el ganglio mesentérico inferior de la cadena ganglionar
laterovertebral, para lo cual se secciona el nervio aferente (A,
en la figura) denominado por algunos autores “‘esplanico lum-
bar”’. Recordaremos de paso que este nervio, al llegar al ganglio
mesentérico inferior se comporta de dos maneras: a) algunas fi-
bras hacen sindpsis, y entonces las fibras postganglionares van a
inervar directamente la vejiga; b) otras fibras atraviesan el gan-
glio para ir a engrosar el nervio hipogdstrico, hacer su sindpsis
en el ganglio hipogastrico y de alli las fibras postganlionares se
dirigen a la vejiga. 2°, se secciona la fibra postganglionar mesen-
térica (B). 3°, se excita el cabo periférico (b) y se obtiene con-
* traccién vesical, fendmeno que nada tiene de particular. 4°, aho-
ra se excita el cabo central {a) y también se obtiene contraccion
vesical, lo cual tiene su parecido con el arco reflejo. Se explica
facilmente el fenémieno si se tiene en cuenta; primero, que la
excitacion nerviosa puede caminar en ambos sentidos en la fibra
nerviosa, y segundo, que al excitar el cabo central, la excitacién
vicja hacia el ganglio mesentérico inferior, y a nivel de la bifur-
cacién del nervio aferents, la excitacién se continla parcialmen-
te por el nervio hipogéstrico, sigue hacia el ganglio homénimo y
de alli hacia la vejiga.

Se ha producido un pseudo reflejo, ya que todo el fenémeno
se realiza por medio de fibras efectoras, sin que intervengan fi-
bras sensitivas. Estos pseudo reflejos han sido llamados por
Langley “reflejos axénices”.

Estos reflejos axdnicos aseguran cierto automatismo de las
visceras. Actualmente se trata de explicar en forma semejante
el funcionamiento automatico de ciertas visceras aisladas del or-
ganismo, como intestinos, corazdn, etc., los cuales poseen los
ganglios vagales intramurales.
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D.—ACCION DE LOS SISTEMAS SIMPATICO Y VAGAL. (46,47,48,49)
1°—Sobre los diversos érganos de la economia.

Las visceras poseen la doble inervacién vegetativa: simpa-
tica y vagal. Se reconocian ciertas excepciones, como el caso de
las gldndulas sudoriparas y los musculos erectores de los pelos,
cuya exclusiva inervacién habria sido simpética y no obstante,
colinérgica —mas adelante veremos su significacién—. Los des-
cubrimientos de Danielopolu (46) y Ken Kuré (32), de que exis-
te un sistema vagal raquideo y de que, de las células ganglionares
nacen fibras estimuladoras de la secrecién sudoral, pero que apa-
recen intimamente mezcladas con fibras simpdticas, dejan sin
efecto las excepciones anteriores.

Esta doble inervacidn es funcionalmente antagdnica. Lo que
el un sistema estimula, el otro lo inhibe y viceversa. Esta es la
regla general aungue se aceptan unas pocas excepciones, parti-
cularmente lo que ocurre a nivel de las glandulas salivales.

El funcionamiento distinto de cada una de las visceras en
los diversos momentos se debe, en muchos casos, a la accién di-
recta de los sistemas nerviosos sobre los respectivos tejidos; en
otros, es la consecuencia de las modificaciones locales de la cir-
culacién, ésta si ocasionada por la influencia nerviosa. Un ejem-
plo bastante bueno de este segundo caso, es el de la secrecidn
renal, cuyas medificaciones no dependen de una accién directa
de los nervios vegetativos sobre el parenquina renal, sino de mo-
dificaciones de la circulacién del érgano, por vasodilatacion o
vasoconstriccion.

Seria demasiado largo pasar revista érgano por érgano y su
comportamiento frente a cada uno de los dos sistemas nerviosos
vegetativos, cosa que ademds, se presta para confusiones; por lo
zual trataremos de resumir en el cuadro sinéptico siguiente la ac-
cién de los sisteras nerviosos sobre las principales visceras del
organismo.
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ACCION DE LOS SISTEMAS SIMPATICO Y VAGAL

SOBRE LAS VISCERAS

a) Sobre drganos de fibra lisa

Accion del  Accidn del
Estructura Simpatico Vago
Faringf, eséf-ag‘o, esto- \ Dilatacién  Contraccién
mago, intestino delga-
do e intestine prueso: | (Inhibicién) (Excitacién)
!isfx'n'tere‘s: ptlénco, Contraccién Dilatacién
ileocélico, liso del ano. (
Aparato d’gestivo
Vesicula biliar, conduc- |
tos hepatocisticos y co- ) Dilatacién  Contraccién
lédoco.
Esfinteres: propio del
} i t in
coléden v de Oddi. / Contraccién Dilatacié
Aparato respiratorio | Bronquios y bronquiolos Dilatacién Contraccién
'\ Cronotropismo Positiv. (--) Ngativ. (—)
=
‘| | Inotropismo + —
& | Batmotropismo -4 ~
Aparato circulatorio Dromotropismo X3 =
Arterias coronarias. Dilatacién  Constriccién

Pequedios vasos y ca-

pilares de todo el or- Constriccién Dilatacién

ganismo.

: 5 Aumenta (p. Disminu. (p.
Tensién arterial. vasoconstri.) vasodilatac.)
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. Vejiga. Dilatacién Contraccién

Esfinter liso de la ve-
Contraccidn Dilatacién

jiga.

Aparato Génito-urin, Trémpas, Gter0 y Va-  Difatacién  Contraccién
| gina.

Vesiculas seminales. Dilatacién  Contraccién

|| Organos sexuales ex- 1upipicién {p. Excitac. (p.
. ternos. vasoconstri.) vasodilatac.)

Pupila Dilatacién  Contraccién

Organos de los sen-‘ F_-_,e‘ \ Musculo de Miller Contraccién —
tidos (

Parpado superior Retraccién C—

Misculos erecto-
res de los pelos

)

Sistema tegumentarin? = Contraccién Inhibicién

—

b) Sobre las glandulas endocrinas y exocrinas:

Glandulas anexas al tubo di-

it Inhibicién Excitacién
Hacines pancreaticos. » »
Secrecién biliar. — Ligera estimulac.
G1§ndulas anexas a los bron- Inhibicién Faodia o
quios.
Glandulas lacrimales. » »
Sl :
Secrecién genital, Inhibicién (p. 4 Estimulacién (p.
Secrecién renal. vasoconstric) vasadilatacién)
e
Glandulas salivales. Excit. (secrecién Excit. (secrecién

escasa y espesa) abdate. y fluida)
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Glandulas sudoriparas y se-

cciacion (F spaise
B ddae. Excitacion (¥)  Excitacion (%)
Lr3
fo2 5
Glandulas tiroides. Excitacién =
: Excit. de la secre- Inhibi. de Ja se-
Glandula hepatica. cidn interna: glu- crec. internas glu-
cogenolisis cogenesis
Meédula suprarrenal. (¥F) Excitacién =

En el esquema que antecede se evidencia el antagonismo
funional de los dos sistemas, sin embargo puede presumirse un
comportamiento caprichoso y desordenado. En un territorio orga-
nico el simpdtico produce ‘“‘excitaciéon’ y en otro, “inhibicion”;
en una gldndula, produce “secrecién”, en otra, “inhibicién”.

Eximinando el problema desde el punto de vista de 6rganos
y aparatos, realmente, aparece complejo; en cambio, desde el
punto de vista histolégico y citolégico, se simplifica y aparecen
relaciones celulares inesperadas.

En primer lugar, los sistemas neurovegetativos inervan esen-
cialmente dos tejidos: el muscular liso y el epitelial de secre-
cién; en segundo lugar, entre las células de los dos tejidos debe
existir algin parentesco fisico-quimico.

Analizaremos brevemente cada uno de estos aspectos.

(*) —Hay divergencia de criterios con respecto a la accidén de los dos sis-
temas nerviosos sobre estas gldndulas. Segin Danielopoiu (46) cl vago produce
una secrecion fluida, pero normalmente la secrecidon depende del simpatico; en
cambio, segun Ken Kuré, las fibras gue producen la secrecién son de origen
vagal. :

(#%) — Recuérdese que la médula suprarrenal se encuentra inervada por
filetes eferentes preganglionares y que por lo mismo sus células cromafinicas
tienen el valor de neuronas ganglionares. Su excitacidn produce verdaderas des-
cargas de adrenaling,
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2°—Accién del neurovegetativo sobre la musculature fisa.

El que se descubra que el neurovegetativo inerva esencial-
mente la fibra lisa y la célula secretoria, atin no aclara en nada el
comportamiento contradictorio de cada uno de los sistemas. No
se aclara, por ejemplo, por qué el simpdtico produce “inhibicién"’
y consiguientemente “‘dilatacién” a nivel de la musculatura hue-
ca de la vejiga y “contracciéon’’ a nivel del esfinter liso del mismo
érgano.

Podria prontamente pensarse, que las excitaciones simpdti-
cas motoras, son de diversa naturaleza y que por lo mismo deter-
minan comportamientos distintos de un mismo tejido. Esto impli-
caria ya descartar la posibilidad de una “fisiolegia unitaria”, en
la que la corriente nerviosa seria de igual naturaleza en cualquie-
ra de las fibras efectoras simpéticas o vagales. iQué nos dice la
experiencia? La aplicacion de corriente galvénica sobre las fibras
efectoras simpdaticas que inervan la vejiga y su esfinter liso, de-
termina inhibicién de la vejiga, que se manifiesta por dilatacién
del érgano; en tcnto que sobre el esfinter liso produce excitacion
que se manifiesta por contraccién. En el presente caso el estimulo
ha sido el mismo: corriente galvénica, pero los resultados son
contrarios: inhibicion y excitacion.

La teoria de los transmisores quimicos, de la que nos ocupa-
remos al hablar de la farmacolegia del neurovegetativo, contri-
buye al concepto unitario de la transmision nerviosa. Esta teoria
demuestra que las terminaciones efectoras simpdticas ponen en
libertad adrenalina, en tanto que las similares vagales, liberan
acetil-colina y son estas sustancias las que determinan la contrac-
cién o la decontraccion de la fibra muscular.

Volvemos al mismo punto de partida: ;Como es posible que
la adrenalina produzca contraccion de la fibra lisa a nivel de los
vasos, de los esfinteres, etc.; y diletacién a nivel de la vejiga, los
intestinos, etc.?

El probiema no ha sido abordado seriamente. Sin embargo
de los adelantos alcanzados por la citologia y la histologia, no he-
mos podidc encontrar explicacion alguna del fendmeno. Los au-
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tores se concretan generalmente a referir la accién que cada sis-
tema neurovegetativo ejerce sobre los diversos 6rganocs.

Rospide, como toda explicacién dice: “Se sabe que una fibra
muscular lisa contraida, tiene tendencia a dilatarse, y la dilata-
da a contraerse. De manera que la estimulacién del mismo ner-
vio, puede producir diferentes efectos, en reiacién con las condi-
ciones fisico-quimicas del érgano respectivo”.

En busca de la explicacion del fendmeno vamos a recordar
algo de la fisiologia del musculo liso.

a) —Fisiologia de fa fibra lisa. (50,51,52,53,54,55,56).

La fibra muscular lisc es un elemente alargado, fusiforme.
Posee un solo nicleo alojado en la parte mds abultada de la cé-
lula. Estd desprovista de estriaciones transversales. La inervaciéon
de la fibra lisa estd a cargo casi exclusivamente de los sistemas
vegetativos. La distribucién de esta musculctura se hace bajo
tres formas: 19) como capas continuas, alrededor de los 6rganos
huecos: estébmago, intestincs, vejiga, vasos, etc. 2°) como haces
independientes, formando los musculos erectores de los pelos, el
iris, los musculos de Reisseissen de la traquea y los bronquios, etc.;
y 3°) como elementos aislados, integrando las cépsulas y trabé-
culas de algunos érganos: pancreas, bazo, etc.

Una de las propiedades de la fibra lisa es la de poseer movi-
mientos mads lentos que la fibra estriada.

Caracteristica de suma importancia fisioldgica, es la de que
la fibra lisa posee distintos “‘estados’ bioldgicos, siendo uno de
ellos el ""estado de tono’’ que practicamente no es otro que el mis-
mo estado de reposo biologico del musculo, en el cual el gasto
energético es minimo y la capacidad de reaccionar ante los esti-
mulos es maxima.

"Segln Sherington, caracteriza el ‘‘estado de tono’’, como
la capacidad de la fibra muscular lisa de modificar su forma (lon-
gitud) sin modificar su tensidén, y la aptitud para variar su ten-
sién, sin aiterar la forma. Este concepto ha merecido el consenso
universal, e investigadores como Marinesco, Jonesco, Sdger, Wig-
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gers, Underhill, Kraindler, Lovatt Evans, etc., comparten ese mo-
do de pensar’” (Palacios-Moragues-Gastén) .

El “estado de tono”, propio de la fibra lisa, se caracteriza
ademdas, por ciertas propiedades biolégicas, biofisicas, bioquimi-
cas, sobre las que no insistiremos.

Una fibra en estado de “"tono’’, puede en razén de su elas-
ticidad, ser solicitada desde sus extremos por fuerzas extrafas,
(ver figura). La fibra se extenderd, sin que esto se traduzca en
lesion celular, en tanto la extensién no rebase limites normales.
La fibra se deforma, se alarga, y entra en el “estado de exten-
sién’’. Algunos autores como Palacios, Morgues y Gastén consi-
deran a este estado como un momento del mismo tene, por cuan-
to creen que no hay modificacién de la tension. Al dejar de ac-
tuar las fuerzas a y b la fibra se retrae y regresa aproximadamen-
te a su longitud primitiva; regresa pues al ““estado de tono”, pe-
ro si sobre la fibra extendida se hace actuar un estimulo conve-
niente, la fibra se retrae inicialmente y luego se contrae. Tam-
bién si sobre la fibra en “estado de tono’ hacemos actuar
un estimulo eléctrico conveniente, la fibra se acorta en longitud,
entra en el “estado de contreccion’’. Al cesar el estimulo la fibra
se decontrae y vuelve al “estado de tono".

En resumen, a la fibra lisa puede sorprendérsele en tres
""estados’’ fisiologicos normales, cada uno caracterizado por pro-
piedades bioldgicas distintas; estos estados son: tono, extension
y contraccién. El estado de tono es permanente y no produce fa-
tiga; los estados de contraccién y extensién son temporales y pro-
ducen fatiga, especialmente el de contraccidn.

Atendiendo a la ley "del todo y del nada’ o “’de la excita-
bilidad peri¢dica’, la fibra estimulada se contrae y decontrae
con ritmo normal. Mas, si el estimulo alcanza cierta frecuencia
e intensidad, determina una contraccién permanente en tanto se
sostiene la estimulacion. Al cesar ésta, la fibra se decontrae. Es-
ta contraccién toma el nombre de “‘estado de tétanos”. Pero pue-
de ocurrir que un mayor estimulo altere las propiedades fisico-
quimicas de la fibra y ésta contindie en contraccién aun después
de haber cesado el estimulo, se habla entonces del “‘estado de
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contractura’’. Por Ultimo, puede ocurrir que un musculo en “esta-
do de tétanos’’ sin embargo de la llegada de los estimulos comien-
za a decontraerse, sin que vuelva al estado de contraccidon, enton-
ces se dice que ha entrado en el “estado de relajacion’’.

En resumen, fisiopatoldégicamente la fibra lisa posee los es-
tados de: tétanos, contractura y relajacién.

El conocimiento de la naturaleza fisico-quimica de la fibra
lisa es de fundamental importancia y el que en dltimo término
puede dar una explicacién mds satisfactoria de la accién de los
sistemas simpatico y vagal. El estudio en detalle del problema se
encuentra fuera de los limites de ésta obra, revisaremos sélo al-
gunos de sus aspectos.

La célula muscular esta compuesta por una serie de fibrillas
dispuestas segun el eje longitudinal de la célula (55). Se discute
todavia sobre la exacta configuracién de estas fibrillas que fisi-
co-quimicamente no son ofra cosa que largas micelas de natura-
leza proteica (56). ,

Es probable que la estructura de estas micelas —en espira-
les, en zig-zag, etc., —juegue un papel importante en la elasti-
cidad y el fenémeno de la contraccion de la fibra muscular. Pe-
ro no perdiendo de vista el hecho de que, siendo las fibrillas de
naturaleza coloidal y por lo mismo sujetas a los fendmenos de
floculacién reversible —solacién—gelacién— es evidente que la
elasticidad de la fibra muscular depende también de cambios ti-
xotrépicos. En este sentido, la contraccion de la fibra depende-
ria de la gelacién de las fibrillas, en tanto que su decontraccién
y extension, dependeria del fenémeno inverso, de la solacién, o
sea el regreso al estado de sol. La contraccion de la fibra es siem-
pre un fenémeno répido, ccmo lo es la gelacion—desde luego, la
fibra lisa se contrae mds lentamente que la estriada—, en cam-
bio, la decontraccién es lenta y progresiva, como lo es también
la solacidn.

Ahora bien, la diferencia de comportamiento ante la corrien-
te efectora simpdtica o vagal, se establece entre las fibras que
integran el 6rgano hueco: vejiga, vesicula, intestino, etc. y las. fi-
bras que integran los esfinteres. Asi, mientras a nivel de la mus-
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culatura lisa del estémago, el simpdtico produce “inhibicion”
—dilatacién—, a nivel del esfinter pilérico produce “‘excitacion’
—contraccion—; el vogo tiene accién inversa. A nivel de la mus-
culatura de la vesicula y vejiga, el simpdtico produce dilatacion
y a nivel de los correspondientes esfinteres, contraccién; el vago
hace lo contrario.

Esto plantea o que la corriente nerviosa o los mediadores
quimicos son diferentes en los dos casos, o que la naturaleza fi-
sico-quimica de las dos fibras es diferente. En cuanto a lo pri-
mero, se acepta como probado que la corriente nerviosa y el me-
diador quimico de las terminaciones nerviosas post-ganglionares,
es el mismo en cada sistema neurovegetativo. Queda en pie la
segunda posibilidad que la creemos muy aceptable.

Es posible que el punto isceléctrico de las fibrillas sea dife-
rente en la fibra de érgano hueco y en la fibra esfinteriana. Bas-
taria esta condicion fisico-quimica para que una misma sustan-
cia produzca gelacién en una célula y solacién en otra. Por lo
mismo, a partir del estado de ““tono’’, supongamos en la vejiga,
la accion simpatica produciria “inhibicidon’’, o sea que progresa-
ria la sclacion, permitiendo que con la disminucidn de densidad
la fibra sea extendida mecdnicamente —por ingreso de orinas—
v en la fibra del esfinter produciria “contraccion’, esto es, gela-
cién. Ademds estos estados de gelacion y solacion producidos por
accidén simpatica —accién de la adrenalina o de la nor-adrena-
lina—serian reversibles por accién vagal —accion de la acetil-co-
ling—. ;

Aunque la Histologia no hace ningin distingo entre la fi-
bra lisa del 6rgano hueco y la del esfinter, fisico-quimicamente
es posible que haya la diferencia sefialada; distinguiéndose dos
tipos de fibras: las unas que a partir del estado de ““tono™ ante
la estimulacién simpdtica respoden con un fenémeno de sola-
cién, y las otras que responden con un fenémeno de gelacién.
Estas mismas fibras ante la estimulacién vagal, responderian in-
versamente.

Para concluir, revisaremos a modo de simple ejemplo, la fi-
siologia de la vejiga.
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b) .—Fisiologia de la vejiga y la accién simpético-vagal.

Ai comienzo de la replesion vesical, tanto la musculatura
de la vejiga, como del esfinter, se encuentra en estado de "“tono’’.
Parece que el ingreso de la orina en la vejiga produce un refle-
jo originado en el trigono de Lietau, el cual determina la estimu-
laciéon simpdtica del esfinter liso, que entra en el estado de con-
traccion, y de la musculatura vesical, que entra en “inhibicién’’.

El ingreso de nuevas cantidades de orina en la vejiga, pro-
duce mecanicamente, segin el criterio de algunos autores y el
nuestro también, la dilatacion vesical y las fibras entran en el
estado de extension.,

En nuestras pruebas farmacolégicas, la vejiga de cobayo
perfundida con una solucién de adrenalina (*) al 1% demos-
tré una gren facilidad para dilaatrse a merced del ingreso de nue-
vas cantidades de liquido por uno de les ureteres, cosa que no su-
cedia sino se cumplia esta segunda condicion.

El aumento de la presién intravesical es transmitida por los
nervios sensitivos vagales y llega un momento en el que se pro-
duce el refiejo vagal, el cual al excitar las fibras lisas producirg,
légicamente, contraccién de las fibras extendidas (cuerpo vesi-
cal) y decontraccién de las fibras contraidas (esfinter vesical) .

Recordemos por ultimo, que en condiciones patoldgicas,
(57) la naturaleza fisico-quimica de los humores y tejidos se al-
tera con facilidad. En el caso de la fibra lisa, puede variar el
punto isoeléctrico de las fibrillas e invertirse completamente su
comportamiento, de alli que no es nada raro que en condiciones
patolégicas, el vago cierre fuertemente los esfinteres, y esta cir-
cunstancia hay que tenerla muy presente en los trabajos de la-
boratorio, en los cuales no siempre se tiene a la fibra muscular
en condiciones tisiolégicas, pudiendo llegar a conclusiones con-

(#*) En nuestras experiencias hemos usado las soluciones de adrenalina
preparadas por los Laboratorios “LIFE’ (Quito, Ecuador) vy la acetil-coling
“ROCHE",
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tradictorias, como en efecto se encuentra en la correspondiente
bibliografia.

3%) —Accion del neurovegetativo sobre la célule glandular (54,
58,59

Este prcblema se encuentra menos dilucidado que el ante-
rior. Unas gldndulas son excitadas por el vago y otras por el sim-
patico. Las gldndulas exocrinas, casi todas son inhibidas por el
simpdtico y excitadas por el vago. El comportamiento de las glén-
dulas endocrinas es menos uniforme.

Ciertos carecteres anatémicos de las glandulas, como la pre-
sencia de conductos especializados en los cuales se viarte la se-
crecién o la ausencia de los mismos, en cuyo caso la secrecién
se vierte en el torrente sanguineo, ha determinado que a las glan-
dulas de la economia se les divida en dos categorias: exocrinas y
endocrinas, respectivamente. Pero al igual que lo visto er: la fi-
bra lisa, es posible que dentro de estas categorias se distingan
dos tipos de células glandulares, unas que se inhibirian por la
accién simpdtica y se excitarian por la accién vagal y las otras
que se inhibirian por accion vagal y se excitarian por acciér sim-
patica. Puede presumirse ‘que estas diferencias residiriari en la
diversa naturaleza fisico-quimica de las dos células.

La Citologia distingue un ‘‘ciclo secretor”. La célulc toma
del exterior, digamos del torrente circulatorio, determinadas sus-
tancias, les trasforma mediante una activa participacién del
Aparato de Golgi y otras formaciones submicroscépicas; luege
estas substancias elaboradas son acumuladas en regiones especi-
ficas de la célula, en forma de los llamados ““granulos de secre-
cién’’; por Ultimo, estos productos son eliminados de la célula.

No nos interesa para nuestros fines, el procesc intimo de la
""elaboracion’ sino mas bien el de la “eliminaciéon’’. Algunos au-
tores aceptan ya como un hecho, el que esta eliminacién se debe
‘a una contraccién citoplasmatica debida a fenémenos tixotré-
picos.

LLos granulos de secrecién se localizan hacia uno de los po-
los celulares, de modo que, bastaria una gelacién parcial, por
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ejemplo del ectoplasma, para que la contraccion del coloide ge-
lificado produzca la salida de la secrecion, aln con ruptura de la
membrana plasmatica. .

Los fendmenos de "'secrecién’ e “inhibicion’ se presentan
semejantes a los de contraccion y decontraccion de la fibra lisa.
En ciertas glandulas la excitacién simpatica —accion adrenali-
nica— tendrd la virtud de producir gelacién y con ella “secre-
cién”’, en tanto que sobre otras producird solacién y con ella "in-
hibicién’’; actuando en forma completamente inversa el vago.

Desde este punto de vista las glandulas endocrinas o exo-
crinas serian de dos fipos: unas que se gelifican por accién sim-
pdtica y “secretan” y regresan a la fase de sol, por accién vagal;
y las otras que se gelifican por accion vagal y regresan al estado
de sol, por accién simpatica.

Los hechos ocurren aproximadamente iguales que en las fi-
bras lisas, cosa que permite especular en el sentido de que exis-
te un estrecho parentesco fisico-quimico entre las sustancias
‘contractiles —sujetas a los cambios tixotropicos de solacidn-ge-
lacién por estimuleos neurovegetativos— de las fibras lisas y las
células secretorias; parentesco que, cuando se demuestre experi-
mentalmente permitird atin mdas la concepcién de una fisiologia
unitaria del sistema neurovegetativo.

42) —Accion del neurovegetativo sobre el metabelismo. (5,31,
323758

Los sistemas nervioscs vegetativos, al regular el funciona-
miento de 'os érganos de la vida animal, regulan también el me-
tabolismo. Es cierto, desde luego, que todas las glandulas endo-
crinas, especialmente la hipofisis, tienen una intervencion pre-
ponderante en los fendmenos metabdlicos, pero en todo caso
guardan estrecha relacién con el neurovegetativo.

En la regulacion del metabolismo el simpatico y el vago in-
tervienen antagdnicamente.

a) .—El sistema nervioso simpatico.—Es el '/liberador de
energia”, es el sistema del “catabolismo’’, Interviene en el meta-
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bolismo en forma constante, al igual que el sistema vagal, pero
tiene el caracter de sistema protector o de emergencia, especial-
mente.

La excitaciéon del simpdtico cardiaco produce la positiviza-
cion de todas las propiedades de dicho érgano. Aumenta el cro-
notropismo, el batmotropismo, el dromotropismo y el inotropis-
mo. El aumento de la frecuencic y de la fuerza de contraccion
ocasiona un mayor gasto de energia, un mayor catabolismo.

Ahora bien, un excesivo trabajo muscular, por ejemplo, pue-
de producir temporalmente la hipoglucemia que podria acarrear
graves consecuencias de no intervenir el sistema simpadtico. ¢Cé-
mo interviene? Mediante mecanismos reflejos el simpatico envia
una corriente efectora sobre la médula suprarrenal, la cual res-
ponde con la descarga de adrenalina, substancia que a nivel del
parenquima hepdtico produce la movilizacién del glucégeno. A
su vez el higade que también sufre la acciéon simpdtica, hidroliza
el glucégeno y lo envia a la circulacién general al estado de gluco-
sa. La glicemia regresa a limites normales y aln puede produ-
cirse una pequefa hiperglicemia.

La accidén simpdtica o vagal, como deciamos, =5 constante,
pero en circunstancias especiales parece que se exacerba; asi,
ante la intensa actividad muscular, ante las emociones, ‘el terror,
ante los cambios bruscos de temperatura, etc. Ante estas emer-
gencias las respuestas serian del tipo simpdtico, tratdndose de
individuos normales, mas en aquellos que hay hipertonia de uno
de los dos sistemas, las respuestas, como lo ha demostrado Danie-
lopolu, corren a cargo del sistema hiperactivo. En un hipervago-
ténico, la emocidn, etc., en vez de producir taquicardia, puede
producir bradicardia.

b) .—El sicteme nervioso vagal.—Es, en cambio, el sistema
de la “recuperacion energética’’, el sistema del “anabolismo”.

La excitacién de las fibras vagales del corazén negativiza
las propiedades de éste y por lo mismo disminuye el consumo
energético,
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La accién del sistema vagal a nivel del tracto digestivo es
la de estimular las funciones anabdlicas, dando por resultado una
gran absorcién intestinal y un posterior acumulamiento de subs-
tancias de reserva.

En cuanto al metabolismo de los hidratos de carbono, por
ejemplo, la estimulacién vagal, transmitida por fibras contenidas
en el Neumogdstrico hasta las insulas pancredticas, producen
una descarga de insulina, sustancia que, tanto a nivel del higado
como de los musculos, faverece la sintesis del glucdgeno y el con-
siguiente almacenamiento en el parenquima hepdtico y en el mus-
culo estriado. En conclusién, el sistema simpdtico es el de la
glucogenolisis y el vagal de la glucogénesis.

En cuanto a las albiminas y grasas, Tonissen ha comproba-
do, que el simpdtico setimula el catabolismo y el vago lo inhibe
o mejor, condiciona el anabplismo de estos principios pldsticos.

Durante el reposo, el suefo, parece que hay un predominio
vagal que condiciona la recuperacién energética. Durante el sue-
fo hay, por ejemplo, disminucién del nimero de contracciones
cardiacas, disminucién del nimero de respiraciones, etc.

Ademads este predominio vagal explicaria el que muchos fe-
némenos fisiopatologicos, dependientes del sistema vagal, como
espasmos de ciertas visceras, ocurran con frecuencia durante la
noche.

E.—RELACIONES ENTRE LAS GLANDULAS ENDOCRINAS Y EL NEUROVE-

GETATIVO. (5,29,37,60,61,62,63,64,65).

Sefialamos con anterioridad que la coordinaciéon funcional
se realiza gracias a la intervencién del sistema neurovegetativo.
Es propio sefalar aqui qus en realidad existen dos mecanismos
de coordinacién y regulacién funcional: el uno es el nervioso, el
otro, el humoral, constituido especialmente por las glandulas
endocrinas, cuyas secreciones hormonales se distribuyen por to-
dos los territorios orgdnicos, gracias a la circulaciéon sanguinea.
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Normalmente, asi como hay un equilibrio entre los sistemas
neurovegetativos, hay también entre las gldndulas del sistema
endocrino, mediante procesos de correlaciéon e interrelacion, es-
tableciéndose por AUltimo, una correlacion funcional neuro-en-
docrina.

Existiendo esta correlacién neurc-endocrina, hay que preci-
sar que el metabolismo no depende de manera exclusiva del sis-
tema neurovegetativo, sino también de las glédndulas endocrinas;
mas aln, la intervencién nerviosa vegetativa se realiza casi siem-
pre en forma indirecta, a través de las gldndulas endocrinas y sus
hormonas.

Generalizando la accién simpdtico-vagal sobre el metabo-
lismo, habiamos dicho que el simpético es el sistema de! catabo-
lismo y el vago del anabolismo. En forma correlativa se asigna el
pepel de catabolizadoras a las siguientes glandulas u hormonas:
médula suprarrenal, tiroides, prehipéfisis y gonadces; y de anabo-
lizadoras « las siguientes: corteza suprarrenal, pdncreas, timo y
paratiroides.

La Histologia ha descubierto en las gldndulas endocrinas
numerosas fibras simpdticas y vagales, cuya excitacién determi-
na un cierto comportamiento de cada gldndula. Asi, la excitacion
simpatica de la médula suprarrenal trae como consecuencia una
descarga hormonal, en este caso de adrenaling; sobre la tiroides
produce excitacién y secrecion de tiroxina. En cambio la corteza
suprarrenal, los islotes de Langerhans respenden con secrecidn
ante los estimulos vagales. Ademas entre el 16bulo anterior de la
hipéfisis y la regidén hipotaldmica existe una clara correlacion,
cuya naturaleza —hormonal, nerviosa o ambas a la vez— no se
ha dilucidado en forma definitiva.

El simpatico y el vago, mediante sus correspendienties fibras
efectoras, pueden pues, madificar el estado funcional de las glén-
dulas endocrinas, pero a su vez las glanduias de secrecién inter-
na pueden modificar la “tonia’ neurovegetativa o por lo menocs
las respuestas locales de ciertos tejidos, cosa que hace decir a
Laignel-Lavastine (31) : “Tan pronto el simpdtico —se refiere
al Sistema del Gran Simpatico o Sistema Neurovegstativo (N. del
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A.)— obra sobre las secreciones internas, tan pronto las secre-
ciones internas obran sobre el simpdtico, o ya el simpatico y las
secreciones internas se reemplazan como factores de coordina-
cion; en ciertos casos, la coordinacién humoral reemplaza a la
coordinacién nerviosa que le es equivalente™.

Los mecanismos de correlacién entre el neurovegetativo y
las gldndulas endoctrinas, son distintos y de diversa naturaleza.
Segiin Pende, serian los siguientes:

°—Accién estimulante o inhibidora de las hormonas sobra
los centros y sobre las terminaciones del simpdtico y el parasim-
patico.

2°—Accién estimulante o inhibidora de los centros del sis-
tema nervioso vegetativo —hipotdlamo, bulbo, médula espinal—
sobre la formacién y excrecién de las hormonas de parte de las
glandulas endocrinas. :

3°—Accion fisiologica sinérgica de ciertas hormonas y de
ciertos territorios del simpdtico y del parasimpdatico sobre deter-
minados tejidos periféricos y sobre determinadas funciones, ya
que la misma funcién puede ser provocada tanto por un estimu-
lo primario neurovegetative, tanto por un estimulo horménico
correspondiente.

4°—Accion preparante —o mordiente, segin la expresion
de Leopoldo Levi— de algunas hormonas respecto a la accién de
nervios vegetativos sobre tejidos periféricos, de manera que las
hormonas, del mismo modo que ciertos electrolitos (Ca y K) —vy
quizd mediante modificaciones de distribucion electrolitica— re-
gulan la intensidad y también la calidad de la respuesta del teji-
do periférico al estimulo de los nervios simpdticos y parasimpa-
ticos.

Efectivamente, en el primer caso, por ejemplo, estaria la ti-
roides y su hormona tiroxina, la cual per modificaciones sobre los
centros encefdlicos produce una exaltacidon del tono simpdtico
del organismo.

Las gonadas, en cambio, parece que ejercen una accién inhi-
bitoria especialmente del sistema vagal.
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El segundo caso o sea modificaciones de la secrecién por
los estimulos nerviosos, ha sido mencionado repetidas veces.

En cuanto a la accién “sinérgica’ se conoce que la adre-
nalina, hormona médulo-suprarrenal, tiene en la mayoria de los
territorios orgdnicos una accién muy semejante en calidad e in-
tensidad que la accién del simpatico.

La insulina, hormona de los Islotes de Langerhans, por lo
menos en el metabolismo de los hidratos de carbono se compor-
ta, con respecto al vago, como la adrelina con respecto al simpé-
tico.

La paratiroides tiene una accién indirecta muy importante.
Regula el metabolismo del Calcio y a través de él, el tono simpa-
tico. :

El Calcio en forma idnica, junto cen el Sodio, el Potasio y el
Magnesio juegan un papel fundamental en el fisiologismo huma-
no. Existe normalmente un equilibrio de estos iones, que en cier-
tos aspectos son antagdnicas, especialmente el Sodio y el Potasio
frente al Calcio. Segun Loeb y Ringer el “equilibrio iénico’’ esta-
ria representado por la siguiente formula:

Nafu it B

K= Catt Mgt

Pero son especialmente los iones Ca " Ty k™ los que mas
estrecha relacidn tiene con los fendmenos neuro-endocrinos.

En primer lugar, repetimos, la paratiroides regula la tasa de
Calcio sanguineo, su hipofuncién se acompafa de hipocalcemia;
en segundo lugar, la excitacién eléctrica de las fibras post-gan-

glionares simpdticas pone en libertad c 1,

El gt cumple igual papel pero en relacién al sistema va-
gal,

Para Losada de Soto (66}, la accién de estos electrolitos
hasta seria semejante a la propia accién neurovegetativo: “'Si se
excita el neumogdstrico los efectos son semejantes a aguellos
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que produciria un aumento de Potasio en las zonas vecinas de
inervacién. Lo mismo sucede con relacién al Calcio cuando se ac-
tua sobre el simpatico’.

Igualmente para Carrelon, la accién del ca 7+ y el K
seria paralela a la accién simpdtica y vagal, respectivamente; asi,
el KT produciria inhibicién cardiaca y aumento del tono y pe-
ristaltismo intestinales, mientras el ¢, T+ ejerceria una accién
contraria sobre estas mismas visceras.

La verdad es que aunque se desconoce el papel intimo que

-~ X Sls : .y v i
desempefian los ionesCa™ " ¢ K con relacién a la excitacion
nerviosa y su efecto, son indispensables en un porcentaje fijo, pa-

ra que se mantenga dentro de limites normales el tono neurove-
getativo.
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CAPITULO V

FARMACOLOGIA DE LOS SISTEMAS NERVIOSOS
VEGETATIVOS: SIMPATICO Y VAGAL

A.—LA SINAPSIS NEUROMUSCULAR.— Fisiologia y farmacclogia.

Desde las investigaciones de Loewi, se sabe que las termi-
naciones nerviosas efectoras, y en el caso de los sistemas vegeta-
tivos, las fibras postganglionares, no accionan en forma directa
e inmediata sobre las fibrillas musculares o las células secretoras,
o sea pues, la corriente nerviosa motriz, nacida en alguno de los
centros grises y transmitida por las fibras efectoras, al llegar a
las terminaciones, no “‘pasa’ directamente como tal hasta las fi-
brillas musculares, sino que entre estos dos elementos histolégi-
cos: terminacién nerviosa y fibra muscular, se produce la libera-
cidn de ciertas sustancias quimicas, que hacen el papel de “me-
diadores quimicos”, siendo estas mismas sustancias, las que en
Ultimo término excitan a las fibras musculares o a las células
glandulares. . '

Hasta antes de Elliott, Loewi y Dale, era la teoria eléctrica
de Lapicque, la que explicaba la transmisién nerviosa a nivel de la
articulacion neuromuscular, por un mecanismo semejante al de la
descarga eléctrica.

Los primeros trabajos experimentales de Loewi-Dale (67,68,
69), dieron origen, en oposicién a la teoria eléctrica, a la creen-
cia de la descarga quimica.

Las investigaciones Gltimas, han hecho evolucionar las ideas
tenidas sobre la transmisién sindptica del influjo nervioso. Los de-
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licados experimentos sobre la concomitancia de la formacién del
mediador quimico y el cambio de potencial eléctrico del nervio,
ha venido a resultar el puente de unién entre las teorias de la
descarga eléctrica y de la descarga quimica.

Los mediadores guimicos de la sinapsis neuromuscular ve-
getativa, han sido abundantemente estudiados. Se sabe que para
la sinapsis de naturaleza simpdtica, el mediador seria una sus-
tancia denominada por Cannon y Bacq (18) “simpatina”, identi-
ficada por muchos investigadores como la adrenalina. El mediador
sindptico vagal, seria una sustancia denominada “sustancia va-
gai”’, identificada como la acetilcolina.

En cuanto a la sinapsis de los nervios crdneo-raquideos con
el musculo estriado se sabe en la actualidad que si bien la accién
de los mediadores quimicos tienen un mecanismo diferente que
en la fibra lisa; el mediador quimico es en este caso también
la acetilcolina.

La acetilcolina a nivel de la fibra muscular lisa, se difundi-
ria excitando directamente a la fibra contrdctil, en cambio a ni-
vel del musculo estriado, sélo excitaria la placa motriz, sin difun-
dirse. A partir de la placa motriz partiria un nuevo influjo, cuya
propagacién fisica determinaria la contraccién de la fibra (Bacq).

Nuevos trabajos experimentales —Meyerson y Than— (70)
tratan de demostrar que en la sinapsis vagal, a mas de la libera-
cion de la acetilcoling, se libera igualmente vitamina B;.

A pesar de la abrumadora cantidad de experiencias reuni-
das por quienes sostienen la teoria de la transmisién humoral de
la excitacién nerviosa, no se han derrotado los fisidélogos que abo-
gan por una explicacién meramente fisica de dicha transmision.
A la cabeza de estos dltimos se encuentra principalmente el fi-
siblogo inglés Eccles (71,72,73,74,75), quien ya en 1936 presen-
16 las primeras objecioncs a la teoria humoral, especialmente tal
como la habian formulade Cannon y Rosemblueth. En 1945 pre-
senté en forma mds precisa su hipétesis de una transmision eléc-
trica a nivel de las sinapsis ganglionares y neuro-musculares.
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Seria impropio entrar en el detalle de esta hipotesis, sin em-
bargo anotaremos que se fundamenta en los siguientes he-
chos (72) : '

®—Existe una particular situacion geomeétrica de los ele-
mentos de la sinapsis, segun la cual, la terminacion nerviosa que
se presenta como un cilindro cerrado, se situaria perpendicular-
mente, pero a cierta distancia, a la superficie de la fibra mus-
cular.

2°—La superficie de la membrana tiene propiedades eléc-
tricas. Su capacidad de polarizarse eléctricamente hace que la
membrana se comporte como un rectificador y al mismo tiempo
como un condensador (76), ofreciendo menor resistencia a la
corriente catddica que a la anddica.

3°—La regién sindptica de la célula efectora tiene un com-
portamiento eléctrico Unico, segin el cual la polarizacion caté-
dica produciria una respuesta local.

Con estos fundamentos, bastante bien probados, Eccles pro-
pone su hipdtesis en los siguientes términos:

1°—Ei impulso al llegar a la terminacién nerviosa, genera
en el territorio sindptico, una corriente difdsica. Inicialmente hay
un foco anddico y un campo catédico, fase que es rdpidamente
reversible y se convierte en un foco catédico y un campo anddico.
El foco catédico es mds intenso que el anddico.

2°—Este foco catédico produciria una breve e intensa res-
puesta local en la regién sindptica.

3°—Desde esta regidén un catelectrono se propagaria decre-
cientemente sobre el resto de la célula. |

- 49— Para que se produzca este impulso propagado sobre la
célula efectora es necesario que el electrotono rebase un cierto
valor minimo.

Aunqgue aparentemente la hipdtesis de Eccles se opondria a
la teoria de los transmisores quimicos, es posible buscar una ex-
plicacién conciliatoria, tanto mds cuanto que, si bien dicha hi-
pétesis puede por si sola explicar la transmisién del impulso ner-
vioso, estd lejos de explicar satisfactoriamente la presencia con-
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comitante de sustancias quimicas y sobre todo la accién farma-
colégica de éstas en 6rganos desnervados.

Ademds numerosos investigadores, entre ellos: Pravdicz,
Neminsky, Robbins, Muralt, etc., han comprobado que el paso de
corrientes continuas a través de la sinapsis ocasiona cambios qui-
micos evidentes. Mds aidn, Muralt ha establecido que el catelec-
trotono aumenta el contenidc en acetilcoling, en tanto que el ane-
lectrotono, lo disminuye.

Babsky (77), en colaberacién con Raspapova y Kovyrev, ha
comprobado por su parte, que la polarizacién de la corteza ce-
rebral o de las fibras nervicsas produce un aumento de acetilco-
lina en la region del catodo y disminuye en la del dnodo.

Es indudable que las variaciones electroténicas dependen de
variaciones electroliticas, que bien pueden ocurrir en la regidn
sindptica con la consiguiente liberacidén de la simpatina o la sus-
tancia vagal, que en ultimo término serian las que actGan sobre
la célula efectora. En tal virtud, la corriente nerviosa tendria la
cualidad de producir el efecto difdsico senalado por Eccles a tra-
vés de cambios idnicos.

B.—LA SINAPSIS GANGLIONAR

Aceptada la existencia de los mediadores quimicos a nivel
de las sinapsis neuromusculares y neuroglandulares, Dale genera-
lizé también para la sinapsis nerviosas que se realizan en los
ganglios simpdticos y vagales.

Las humerosas experiencias de éste y otros autores, demos-
traron que también las fibras ganglionares ponen en libertad una
sustancia que hace de mediador quimico con la rara circunstan-
cia de aue en el caso de las fibras preganglionares, tanto las
simpdticas como las vagales liberan acetilcoling; o sea pues son
colinérgicas. Meyerson y Than por su parte han demostrado que
también se pone en libertad vitamina B;.

Se recordard que la zona central de las cdpsulas suprarre-
nales recibia directamente fibras preganglionares, y como tales
deberian ser colinérgicas. Pues bien, Feldberg, Minz y Tsudzi-



ESQUEMA DE LA SINAPSIS NEUROMUSCULAR

1.—Nervio efector o motor,
2.—Terminacién nerviosa.
3.—E| mediador quimico.
4.—Fibra muscular.

ESQUEMA DE LA TRANSMISION QUIMICA DEL IMPULSO
NERVIOSO EN EL SISTEMA NERVIOSO SIMPATICO
Y VAGAL (Segin Myerson y Than!

|.—MNervios del sistema Simpético.
Il.—Nervios del sistema Vagal.
1.—Neurona preganglionar.
2.—Sinapsis.—Liberacion de Aceticolina vy
Vitemina B..
3.—Neurona ganglionar.
4,—Sinapsis neuromuscular.— Formacién de
Adrenalina.
5.—Fibra muscular lisa.
6.—Neurona preganglionar.
7.—Sinapsis.—Liberacion de Acetilcolina vy
Vitamina B..
8.—Neurona ganglionar.
9.—Sinapsis neuromuscular.— Colinesterasa
{hidroliza la qcetilcolina) .
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mura (1933-34) han demostrado que al excitar el espldcnico en
el gato y en el perro, en la sangre venosa que sale de la glandula
suprarrenal se puede identificar no sélo adrenaling, sino también
acetilcolina. Chang y Gaddum (1933) han encontrado en extrac-
tos de la gléndula citada, acetilcolina. Por Gltimo, Bacq (18),
por excitacion de las fibras preganglionares que inervan la por-
cidon medular, ha obtenido acetilcolina; probando ademds que la
acetilcolina estimula poderosamente la secrecién y descarga de
la adrenalina. Fendmeno que lo ha repetido en glandulas desner-
vadas y sometidas a degeneracién walleriana.

La articulacion neuroglandular de la médula suprarrenal,
tanto por su origen embriolégico, cuanto por su fisiologia, adquie-
re el cardcter de una verdadera sinapsis ganglionar, con sus fibras
preganglionares colinérgicas.

El hecho de que las fibras preganglionares tanto simpaticas
como vagales sean colinérgicas y sea la acetilcolina la sustan-
cic que excita a las células ganglionares, ha side repetidamente
confirmado por las experiencias de Feldberg, Klbjakow (1933},
Vartiainen y Brown (1936). :

I.—FARMACOLOGIA DEL SISTEMA SIMPATICO
(78,79,80,81,82)

A.—EL MEDIADOR QUIMICO SIMPATICO: Simpatina, Adrenaling y Nor-

adrenalina

La excitacidén eléctrica de los nervios simpdticos, libera una
sustancia a nivel de las Gltimas terminaciones. Esta sustancia fue
llamada por Cannon “simpatina’’. Numerosisimas experiencias
prueban la liberacién de estas sustancias que entre otros efectos
tiene el de acelerar las funciones cardiacas y que por lo mismo
los autores alemanes le han llamado Accelerantsstoff. Hay tam-
bién muchas pruebas de la transmisién humoral de la simpatina.

Recordaremos los trabajos de Finkleman (1930), segln los
cuales, el liquido de Ringer que se le ha hecho atravesar una
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primera asa intestinal, cuya inervacién simpdtica ha sido estimu-
lada eléctricamente, es llevado a otra asa, en donde se lo hace
deslizar gota a gota. Esta segunda asa es inhibida por accién del
liquido de Ringer, que tiens en disolucién la sustancia liberada
por las terminaciones simpdticas en la primera.

Newton, Zwemer y Canrion comprobaron que en el curso de
la simpatectomia total progresiva, y después de desnervar el co-
razén, extirpar una suprarrenal y desnervar la otra, una emocién
o la estimulacién del simpatico en la zona no extirpada producia
aceleracién cardiaca; exnlicdndose el fendmeno por la liberacién
de! accelerantsstoff.

Cannon y Bacg (78,82}, observaron que en el gato cuyo co-
razén, higado y suprarrenales se desnervaban, la estimulacién de
los filetes simpdaticos de la cola, producia aceleracion progresiva
de los latidoes cardiacos, alcanzando su mdaximo después de dos
o tres minutos de la aceleracién; se producia también aumento
de la presién arterial. Si se impedia que la sangre de la cola re-
gresara a la circulacién general; dicha aceleracidén no se produ-
cia. Quiere decir todo esto que la estimulacidén simpdtica, pone
en libertad en el torrente circulatorio la simpatina la cual va a
excitar el corazdn.

Las investigaciones subsiguientes tuvieron por objeto iden-
tificar quimicamente al mediador simpatico. ¢Se trata de una
sustancia quimicamente desconocida? ¢Es una molécula cuya es-
tructura es conocida?

Lanz, ya en 1928 se aventura a afirmar que la simpatina
no era otra cosa que adrenalina. Su afirmacién estaba basada en
el hecho de que la sustancia liberada por el corazdn de rana al
estimular el simpético, presentaba propiedades semejantes a la
adrenalina, tales como: ser destruida por los rayos ultravioletas
y luz fluorescente; ser destruida por calentamiento y oxidacién;
producir vasoconstriccién; ser reforzada en su accidén por la pre-
sencia de la glicocola.

Sin embargo las experiencias de Lanz no eran lo suficien-
temente concluyentes. En 1933, Bacq, Henri y Schepers, reali-
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zaron trabajos mds definitivos sobre la naturaleza adrenalinica
de la simpatina.

Perfundieron con liquido de Ringer drganos muy bien lava-
dos y luego estimularon los nervios simpdticos de los 6rganos en
estudio. (La mayoria de las experiencias fueron realizadas sobre
corazén de rata hingara). El liguido perfundido fue luego reci-
bido en probetas conteniendo dcido sulfarico capaz de virar la
reaccion a un pH 4,5. A continuacién estudiaron los espectros de
absorcién de rayos ultravioletas de los liquidos de perfusion y
de los testigos.

El mismo Bacq resume asi estas experiencias: 1°, la absor-
cién en los liquidos que han atravesado el corazén durante el
estimulo simpdtico es claramente més fuerte que en los ferfun-
didos testigos. 2°, la zona de absorcién de los perfundidos reco

- gidos durante la excita-
OH = e
ciébn coincide con la de

- _\ C
HO \/ \-—le—CHn—N/ " las sustancias aromdticas y
(o) - Feg S84 | 3 \H recuerda cualitativamente
H las bandas de absorcion de
Rdrenalina

los polifenoles.
Concluye: “Estas investigaciones espectrograficas son pre-
ciosas en el sentido de que ya no se puede dudar de la naturale-

OH za aromatica de la simpa-
P ] g tina y que la posibilidad
HOZ N_Cc—_CH __N/ de una estructura polife-
N ool S
OH— = ‘| H ndlica se hace muy proba-
H ble”.

Nor-adrenalina

A las investigaciones espectrograficas, siguieron las quimi-
cas. La reaccién de Viale para los polifenoles, dié resultados po-
sitivos al efectuarla sobre liquidos de perfusiéon después de la
excitacidon simpatica.

Posteriormente Shaw sugirié un nuevo método para identi-
ficar la adrenalina en los perfundidos ya mencionados; y Gaddum,
siguiendo este método logré dosificar la adrenalina de un perfun-
dido de oreja de conejo.
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Tras estas investigaciones Cannon, Rosemblueth y Bacq ha-
bian llegado al criterio definitivo de que el mediador simpético
no podia ser otro que la adrenalina levégira. Sin embargo se plan-
teaba el problema de que si a la adrenalina se le atribuia el papel
de mediador quimico, tenia ésta que cumplir con todas las propie-
dades asignadas anteriormente al sistema simpatico. En efecto, la
adrenalina acelera el corazon, inhibe la musculatura intestinal,
etc. Este efecto contradictorio de excitar e inhibir en diversos te-
rritorio, y que analizamos ya con oportunidad, fue resuelto por
Cannon en el sentido de que la adrenalina liberada en la sinap-
sis se combina en la célula efectora con una sustancia E si el
efecto era una excitacion y con la sustancia | si el efecto era una
inhibicion; habladndose por lo tanto de las adrenalinas E e |.

Investigaciones farmacolégicas posteriores de Cannon vy
Rosemblueth pusieron en duda la naturaleza adrenalinica de la
simpatina, duda que se incrementd con los trabajos de Blaschko

(1942) . Entre otros motivos de duda estdn los siguientes: 1°) La
elevacién de la tensidn arterial producida por la estimulacién sim-
pdtica no es inhibida por la ergotoxina, como lo es la ocasionada
por una inyeccién de adrenalina. 2°) La simpatina no relaja el
atero no gravido de gata, en tanto que la adrenalina si produce
tal efecto.

Han seguido numerosas investigaciones entre las que me-
recen citarse las de Euler (83) (1943-46), Euler-Sjostrand (84)
(1945), seguin las cuales la simpatina se identifica con una subs-
tancia muy parecida a la adrenalina y que sélo difiere de ella en
no presentar el grupo metilo en la funcidon aminada, se trata del
Aiterenol o Nor-adrenalina; cuyas propiedades farmacolégicas
coinciden con gran aproximacién con las de la simpatina.

Quizd en los préximos afios se resuelva en forma incontro-
vertible el espectante problema de la naturaleza quimica de la
simpatina. Esperémoslo.



B—LA ADRENALINA.— Farmacelogia y Fisiologia (85,86,87,88,89,90)

La adrenalina es una substnacia que se presenta en forma
de polvo cristalino, blanco, inodoro y suavemente amargo. Es po-
co saludable en el agua y en el alcohol, soluble en los acidos mi-
nerales. Funde entre los 211° y 212°C. Es fuertemente bdsica y
forma sales con los acidos.

Corresponde a la férmula bruta: CgH:O:N v a la desarro-
llada que indicamos anteriormente o sea que quimicamente es la
Metii-amino-dioxifenil-etanol.

Por las funciones fenélicas dispuestas en la posicién orto tie-
ne propiedades parecidas a las del catecol (nicleo aromdtico sin
cadena lateral y con los hidroxilos en posicion orto) ; por ejem-
plo, es de facil oxidacién al aire libre 0 en presencia de la luz y
mds todavia en presencia de cuerpos oxidantes como el yodato
de potasio. Se descompone dando cuerpos derivados de un color
rosado.

La adrenalina posee carbén asimétrico y por lo mismo se
conocen moléculas épticamente activas: una levégira y una dex-
trégira y una molécula inactiva por compensacién o racémica.

Vulpian, en 1856, fue el primero en sospechar la presencia
de adrenalina en la médula suprarrenal por cuanto ésta se colo-
reaba en verde por accion del percloruro de hierro (reaccién de
Vulpian) ; pero fue solamente en 1901 que Takamine y Aldrich
aislaron de dicha glandula la adrenaling, cuya forma levégira es
la Gnica que normalmente se forma en el organismo.

Desde entonces se aceptd que la fuente natural de adrenali-
na lo constituia la médula suprarrenal, desde donde se distribuia
por todo el organismo; pero la concentracion normal en la sangre
es sumamente pequefa (1.10-7 g 1.10-7).

La médula suprarrenal, productora de la adrenaling, esta
regida por un “‘centro secreter”’ localizado por Camus en el hi-
potdlamo (Centro principal), al cual se subordina a su vez un
segundo centro secretor (Centro secundario) localizado en el
bulbo. Estos centros estaricn en conexién con los cuernos latera-
les de la médula dorsolumbar (Dg a L.}, de donde emergerian las
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fibras efectoras que siguiendo el espldcnico menor llegarian a la
médula suprarrenal.

La adrenalina en el torrente circulatorio es facilmente oxida-
da e inactivada, por lo cual, si existe un porcentaje constante de
esta sustancia en la sangre, quiere decir que la médula suprarre-
nal, estd también constantemente secreténdola.

Al estudiar la accién fisioldgica de la adrenaling, se creyd
primitivamente que reforzaba la accién del sistema nervioso sim-
patico, por lo cual se le asigné el calificativo de sustancia *‘Sim-
paticoténica’’. Mds tarde se comprobé que la adrenalina no refor-
zaba la accién simpdatica excitando a los nervios o a sus termina-
ciones, sino que actuaba directamente sobre los érganos, inclu-
sive sobre los desnervados, produciendo los mismos efectos que
la excitacién simpdtica, por lo cual el calificativo fue cambiado a
“’Simpaticomimética’’.

Con relaciéon a la accién fisioloégica que ejerce la adrenali-
na sobre los diferentes drganos y tejidos, Houssay (5), después
de Langley-Elliot, ha emitido la siguiente ley, que resume toda la
accién de esta sustancia:

“La adrenaling inyectada en la circulacién, proveca en los
organos el mismo efecto que la excitacion del ortosimpatico adre-
nérgico que termina en ellos”. »

O sea pues, positivizard las propiedades del corazén, produ-
cird vasoconstriccion y aumento de la presién arterial, dilatacién
bronquial e intestinal, etc.

C.—FORMACION, ACCION Y DESTRUCCION DE LA SIMPATINA.—La Adre-

nalina y la Mor-cdrenalina.

Aceptando los puntos de vista de Von Euler y consiguiente-
mente el que el mediador quimico simpético es la nor-adrenaling
o arterenol, queda por resolver el problema fundamental de co-
mo se forma o se sintetiza esta sustancia en el organismo.
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La primera hipétesis de una secreciéon nerviosa ha sido ter-
minantemente descartada. Es improbable que las terminaciones
nerviosas sinteticen el mediador quimico, entre otras razones, por
la falta de un sistema anatémico diferenciado.

Como se ha viso anteriormente, la Adrenalina es fabricada
por las células cromafines de la médula suprarrenal. Pero tampo-
co, en este caso, se conoce con precisién el mecanismo guimico
de su elaboracién. Se ha sugerido que a partir de la tirosina se
formaria la Di-oxifenil-alanina o substancia “Dopa’, que seria
la precursora tanto de la adrenalina como de las melaninas.

De todas maneras es aceptable que las células cromafines
elaboren la adrenalina a partir de dcidos aminados, como los an-
teriores. En cambio nada se sabe con respecto a la nor-adrenali-
na, y en tanto no se compruebe la existencia de un sistema ana-
tdmico especifico productor de esta sustancia, es preciso aceptar
que deriva de la adrenalina, por pérdida del metilo del grupo
aminico.

Por lo demds, en ambas moléculas existen los mismos gru-
pos quimicos mds activos: el grupo aminado y los dos hidroxilos
en posicion orto.

La accién simpaticomimética se debe al grupo aminado, sin
embargo la oxidacion de los hidroxilos inactiva a la molécula de
adrenalina o nor-adrenalina.

Bacq (18) encontré en la sangre y los tejidos cantidades de
sustancias que parecian derivadas, por oxidacion, de la adrena-
lina y que bien pueden ser de la nor-adrenalina. Este descubri-
miento permitié sospechar a Bacq el que la adrenalina podria for-
marse a partir de estos compuestos oxidados mediante un proce-
so de reduccibén, y que la corriente nerviosa lo Unico que haria es
reducir a la molécula oxidada. Esta hipdtesis es plenamente ex-
tensible a lu nor-adrenalina y sus derivados por oxidacion.

La experiencia de Weiland (1912) que demuestra que la
Bezoquinona funcicna como aceptor inestable de Hidrogenos,
permitié a Bacq emitir la citada hipdtesis en estos términos: la
excitacién nerviosa de la fibra post-ganglionar liberaria iones
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HT» estos iones reducirian a la molécula oxidada (en forma
de quinona), regresando al estado de difenol o sea al estado de
adrenalina levégira; y por ultimo, la adrenalina actuaria sobre
las células efectoras.

Este tipo de reacciones reversibles: Quinona ——> Catecol,
es muy conocido en fisiologia vegetal, desde que Szent-Gyorgy
(91) descubrié que uno de los mecanismos de respiracion de las
plantas, se realizaba con la intervencion de la quinona, la cual
actlia como una aceptora inestable de Hidrégenos.

Por lo tanto, la hipétesis de Bacg, juzgamos que, tedricamen-
te, es bien fundada; y por nuestra parte vamos a aventurar un
desarrollo mds minucioso de la hipdtesis.

Es necesario que previamente reunamos algunos datos de in-
terés. Con anterioridad se anoté que existe una estrecha relacién
entre el ibncy, T+ y la transmisién sindptica de la excitacién
simpética; igual cosa entre el i6n g+ y la transmisién sindptica
vagal. Con respecto al ién gT+» por ejemplo, Brown y Feldberg
después de las experiencias de Feldberg y Guimarais (92) (1935)
han afirmado que el g1 seria el libertador de la aceticolina; en
tanto que para Bacgq, la corriente nerviosa es una onda rapida de
despolarizacion, despolarizacion que tiene lugar gracias a la
emisién de iones g - _

Si se considera que los metales alcalinos y alcalino-térreos
emiten fdacilmente electrones ante la incidencia de fotones de un
cierto valor cudntico, o en otras palabras, de cierta pequenez de
onda, fenémeno conocido como el *'foto-eléctrico” y que éste pue-
de devenir en una reaccién ““fotoquimica’’, es factible pensar que
la corriente nerviosa, que segiin unos autores seria identificable
con la corriente eléctrica y segiin otros, mas bien con la corrien-
te ultravioleta, ocasione un fendmeno semejante al foto-eléctri-
co, que para el caso seria, un fenémeno neuro-eléctrico.

La corriente nerviosa seria de naturaleza cudntica y de un
valor ensrgético probablemente cercano al de los rayos ultravio-
letas. El Calcio ante la incidencia de las “radicaciones nerviosas”
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Eumidrina \GH, / N / 5 2
CH,—|—] CH  CH, N
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CH, o)
CH,—CH, | I
Sintropén Ln e >IN —CH—C—CH,-O—|-C - |- CHCH, —{—OH| Menos intensa
B CH, )
P
& e
: Srl _ I |
Trasentina gk Ni— CH -—€H -0 —}C - C-—-H Menos intensa
R
\\ /
|// \\
(5 R SRV
\  CH, e
E;oLachesina | CI CH,—|N}- cH,~CH,—O0— |- C—|- Cc— | -OH| Aproximadamente
CH,-CH,~ | igual pero menos
e duradera.
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emitiria electrones que tendrian la cualidad de discciar idnica-
mente al agua, tal como ocurre en el laboratorio (76,93) .

En cuanto a los oxidriliones (OH™), hay que previamente re-
cordar lo senalado en la hipétesis de Eccles, de que lc membrana
celular se encuentra polarizada, con las cargas positivas hacia
afuera y las negativas hacia el lado protoplasmético; entonces
puede pensarse que los OH con la carga negativa de cada uno, en
otros términos con el electrén sobreafadido, son los que crean ese
campo catédico en la region de la membrana que mira hacia la
terminacién nerviosa, o sea, serian estos iones los que inician el
proceso de la despolarizacién de la membrana. Los OH resultan-
tes después de perder el electron respectivo, se unirian entre si
dando el perdxido de Hidrégeno (Hs Os), compuesto quimico alta-
mente inestable y que debido a la accién de una peroxidasa se
descompondria en H, O, y ¥20,. De paso sea dicho que esta cla-
se de reacciones son frecuentes en bio-quimica. Por ejemplo es
la reaccién que se produce en la respiracién al llegar los Hidro-
genos transportados por una serie de aceptores inestables hasta
el Oxigeno proveniente del aire, para dar luego en Gltimo térmi-
no uno de ios productos finales de la respiracién: el H, O. El
120, que queda en libertad en esta reaccion secundaria, seria el
que oxida nuevamente a la nor-adrenaling, dando H-0 y la molé-
cuia oxidada con su nidcleo quindnico. Asi se cerraria ademds, el
“ciclo’ de reacciones quimicas.

Desde luego esta hipétesis tiene sus dificultades. El efecto
foto-eléctrico se produce en reaiidad con los metales alcalinos
y alcalino-terreos, pero en el estado metdlico. En la regidon sindp-
tica no se cumplen estas condiciones, sin embargo no es posible sa-
ber tampoco, si la corriente nerviosa, cuya naturaleza exacta es
desconocida, seria o no capaz de proucir el efecto neuro-eléctri-
co, operando aun con Calcio en soluciéon. Ademdas, en el laborato-
rio, la adrenalina no reacciona facilmente con el H, O..

En definitiva, esta hipétesis nos permite especular sobre el
proceso de la activacién de la adrenalina juntamente con el de
la despelarizacion de la membrana celular, pero falta todavia el
detalle intime de la accién de la adrenaling sobre la célula, ¢Ac-
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tia produciendo los fendmenos tixotropicos anteriormente indi-
cados? ;Cudl es el mecanismo de esos fendmenos?

Delicadas experiencias (Brown, Bacqg, Eccles, etc.) sobre el
tiempo de conduccidn de las fibras nerviosas, prueban que entre
la estimulacién eléctrica del nervio y la reaccion del muisculo me-
dia un tiempo mayor al estrictamente necesario para la conduc-
cién. El retardo en ‘la contraccién muscular ha sido interpretado
por Eccles (73) de acuerdo con su hipétesis, pero ademds de
acuerdo con la teoria de los mediadores quimicos, seria el tiem-
po que transcurre hasta que sz active la simpatina, segin las reac-
ciones citadas.

Las mismas experiencias prueban también que la simpatina
desaparece o se inactiva después de milésimas de segundo-de ha-
ber excitado a la fibra muscular; tiempo que estaria explicado
por las rdapidas reacciones de oxidacion.

De las reacciones quimicas mencionadas, algunas serian de
naturaleza enzimatica. Los innumerables trabajos de Bacq y
Heirman, Green y Richter, Shering y Kallbaunn, prueban la exis-
tencia de ciertos fermentos o enzimas oxidantes en los tejidos de
animales y del hombre.

Pero los mismos autores prueban que todo el proceso quimi-
co no se reduce a un ciclo de reduccién y oxidaciéon de la simpa-
tina, sino que por accién de las diferentes enzimas oxidantes
(fenolasas), la adrenalina o la nor-adrenalina se tranformarian
en otros derivados que el organismo elimina y que, en algunos
casos, hasta pueden inhibir la accién de la adrenalina. Uno de
ellos, cuerpo intermediario entre el adrenocromo y la melaning,
ha sido denominado por Becq (18), ““Adrenoxina” (adrenalina
oxidada inhibidora) .

En conformidad con la teoria de que la adrenalina es el me-
diador simpatico, se suponiac que después del aparecimiento en la
médula suprarrenal se distribuia por el organismo y en forma
inactiva se acumulaba a nivel de las sindpsis neuro-muscular y
neuro-glandulares.

Este cldsico concepto de que la simpating, en forma inacti-
vada, se halla almacenada en la regidon sindptica o en las termi-
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naciones nerviosas, parece tener muy poco fundamento. Gaddum,
Khayyal y von Euler han extraido simpatina de las fibras nervio-
sas simpdticas y particularmente Euler (84), ha dosificado la
cantidad de simpatina contenida en extractos de bazo, érgano
que contiene gran cantidad de fibras simpéticas; llegando a la
conclusién de que la simpatina no sélo estaria presente en las re-
giones sindpticas, sino distribuida abundantemente a lo largo de
las fibras simpdticas. De los trabajos de Euler (1945) se despren-
de, ademds que en las fibras nerviosas, la simpatina estaria com-
binada o adsorbida a ciertos lipidos, talés como: cefalmo coles-
terina.

D.—ENZIMA Y ANTIENZIMA.—Antifenclasa.

Dijimos que algunas reacciones eran de tipo enzimdtico. La
oxidacién de la simpatina, corresponderia a este tipo. Una feno-
lesa seria la culpable de la oxidacién y que, para precisar mejor,
se le podria-llamar “adrenolasa”, sea que oxide a la adrenalina
o a la nor-adrenalina. Kt

Se deduce de los trabajos de Bacq que |a adrenoiasa si bien
no acttia como una enzima especifica sobre la adrenalina o nor-
adrenalina, lo haria especificamente sobre los polifencles.

Por lo tanto, la adrenolasa puede actuar sebre varios subs-
tratos fendlicos, oxiddndolos; con la circunstancia de que en al-
gunos casos la enzima quedaria, secundariamente, “’bloqueada”
y la simpatina podria excitar las células efecrorcs por un tiempo
mas prolongado. 3

Bacq llama a estos polifenoles, los “‘antioxigenos”, ya que
la inactivacion de la adrenalina se debe a la oxidacién provecada
-por.ese 20, resultante de la desperoxidacion de!l H.O..y los po-
lifenoles en presencia de la adrennlasa tendrian la capacidad de
captar ese oxigeno y combinarse. La oxidacion de la adrenalinag,
en este caso, se realizaria lentamente y gracias quizd al oxigeno
sanguineo. :

Entre estas substancias se encuentran el catecol y.el plre—
galol (86,54).

R
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1°—El Catecol.—Se denomina también pirocatequina.- Se

presenta en forma de cristales incoloros, solubles en el agug, al-
cohol, eter y dlcalis.

ACCION DE LA ADRENALINA, DEL PIROGALOL Y
EL CATECOL

Contracciones isotdnicos de la membrana nictitante de un gato de 2,4

Kgm, siete dias después de la reseccién aséptica del ganglio cervical superior
correspondiente. Extirpacion de las suprarrenales.

Figura 12—Accién de 2 gamas de Adrenalina.

Figura 28—Accién de 25 mgs. de Pirogalol.

Figura 3% y 4%—Gato de 4.100 grms. anestesiado con dial, electrodos de

caolin. de Lapicque sobre el extremo periférico del simpatico cervical derecho.
Estimulos por descargas ritmicas de condensadores. 25 voltios, 1 microfaradio,
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/_—_\-—-OH El catecol se obtiene de la planta malaya
J /~0H llamada catect (Uncaria gambier), por des-
SH tilacién seca.
Catecol Es un reductor bastante enérgico. Se oxida
espontdneamente en contacto con el aire.

{ 2°—El pirogagol.— Se presenta en forma de agujas blan-
cas. Es muy soluble en el agug, el alcohol y el éter. Se oxida f4-
cilmente en contacto con el aire.
/—\-OH Bacqg y otros autores han comprobado tan-
< \-OH fo in vitro como in vivo que después de una
—< —OH inyeccion o perfundido de catecol o pirogalol,
Pirogalol si se inyecta adrenalina o se estimula eléctri-
camente las fibras post-ganglionares simpdti-
cas, los efectos aumentan considerablemente en intensidad y en
tiempo, como podra verificarse por el grafico adjunto que lo to-
macmos de Bacq.

E.—SUBSTANCIAS SIMPATICOMIMETICAS. (90,94,95,96,97,98).

Experimentalmente se comprobé gue varias substancias qui-
micas producian, en el organismo, efectos parecidos a los ocasio-
nados por la estimulacién simpatica o vagal. Se-comenzé creyendo
que tales substancias excitaban los nervios vegetativos o por lo me-
nos sus terminaciones. Lapicque, primero, y Bacq después, pro-
baron hasta la saciedad, que no se produce ninguna excitacién a
nivel de las terminaciones nerviosas, sino que, dichas substancias,

resistencia interpuesta. Los ndmeros indican la frecuencia de los estimulos por
minuto. Entre cada serie de estimulos se deja volver en reposo a la membrana
{nictitante derecha).

Figura 32—Trazado en el animal normai.

Figura 42—FE| trazado comienza 5 minutos después de la inyeccién intra-
venosa de 6 cgm. de Catecol. La sensibilizacién a la excitacién simpdtica es
muy acusada.—Tiempos en 6 segundos.

(Bacq, Z. M.—Fisiologia y Farmacologia del sistema Neurovegetativo) .
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actiian directamente sobre las fibras musculares o las células se-
cretorias. Desde entonces y segin el efecto que produzcan, a to-
das estas substancias se les cataloga como “‘simpaticomiméticas”
y "'vagomiméticas’’.

A partir del descubrimiento de la estructura quimica de la
adrenaling, se iniciaron ordenados trabajos sobre las substancias
simpaticomiméticas estructuralmente relacionadas con la adre-
dalina. Barger y Dale (1.910), investigaron la accién farmaco-
légica de un buen nimero de estas substancias y que todas te-
nian de comtn el mismo esqueleto quimico: el § Fenil-etil-amina;

. y fueron precisamente estos auto-
R res quienes crearon el concepto de

o, . AN

i ¢ 4 CII C-—N/ sustoinc:as simpaticomiméticas’’.
\_/ ¥ . qu tarde (1.923-25) Chen vy
Schmidt amplian los conocimientos
Esqutim ﬁ-ﬁ’enﬂ-eﬁi"amina sobre estas substancias al determi-

‘nar experimentalmente los efactos
de la efedring, cosa que condiciona un nuevo campo de investi-

gacién, a partir de un nuevo esqueleto quimico: el Fenil-isopro-
pil-amina.

Hace poco tiempo se han descu-

/“‘_\ —-(|:-—C|I--C— bierto nuevas sustancias simpatico-
ML | mimeéticas, pero pertenecientes a

' otras categorias quimica: unas,
SN aminas alifdticas, y otras, con el

anuefetd Fenil-isopropil-amina 9"UPO imidazol.

En resumen, se conocen compues-
tos smpahcommehcos de diversa estructura quimica, siendo los
-principales los del tipo de aminas ligadas a un nicleo aromdtico
y derivados del § Fenil-etil amina y del Fenil-isopropil-amina,
otros,-de menor importancia y recientemente conocidos, deriva-
dos de aminas alifaticas o que poseen el grupo imidazol. Habria
que, por ultimo, afadir un derivado aminado del dcido lisérico, la
ergonovina (99), descubierta en estos Gltimos afios.

Los trabajos de Barger y Dale (90), revelaron que las subs-
tancias relacionadas con el g Fenil-etil-amina eran farmacolégi
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camente activas y que su accién recordaba a la adrenaling; asi,
eran intensamente vasopresivas, de efectos poco duraderos y ca-
rentes de taquifilaxis (inmunizacidn répida a los efectos de una
substancia administrada en pequefas y repetidas dosis) .

Actualmente se han establecido también relaciones de or-
den farmacoldgico con las variaciones quimicas de la molécula.
La variacion de la etil-amina en isopropil-amina, determina: (S0) .

°—Aumento del tiempo de accion;

2°—Actividad por via oral;

3°—Propensién a la taquifilaxis; y

4°%_Accién analéptica de diversa intensidad.

Ademads se han hecho las siguientes generalizaciones para
las aminas ligadas a un anillo aroméatico:

°®—Lla substitucion con grupos alkilicos en las posiciones
« o B hace disminuir la accion vasopresora, y mds mientras mds
larga es la cadena de substitucion.

29— a substitucién de un H por un metilo en la posicién =
confiere a la subtancia accién por via oral, aumentc del tiempo
de accidn, efectos analépticos y tendencia a la taquifilaxis.

3°—La substitucidon en el grupo aminado, generalmente dis-
minuye la intensidad de accién de la droga.

2—Cuando existe un solo grupc hidroxilico en el ntcleo
aromatico; la posicién orto es la menos activa, la posicién meta,
la mas activa y la posiciéon para, es intermedia. Cuando existen
dos hidroxilos, la molécula alcanza su mdaximun de intensidad,
cuando los hidroxilos se encuentran en los carbonos 3 y 4. Cuan-
do no existe ningln hidroxilo, aumenta el tiempo de accién.

En cuanto a las aminas alifdticas, aunque algunas de ellas
fueron ya estudiadas por los mismos Barger y Dale, sélo moder-
namente se han formulado las siguientes generalizaciones, a ba-
se del esqueleto:

el
o e
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9| a substitucién por un metilo en la posicién 2 aumen-
ta la actividad vosopresora y la duracién, en tanto que la substi-
tucién por largos grupos alkilicos, disminuye la accién.

29 La substitucién por grupos alkilicos en la posicién f
disminuye la actividad de la droga.

39— as substituciones en el grupo aminado tienden a dismi-
nuir la accién, proporcionalmente a la longitud del grupo subs-
tituto.

No menor importancia que las substituciones tienen las va-
riaciones del poder 6ptico de las moléculas por la presencia de
Carbonos asimétricos, y las concomitantes variaciones de las pro-
piedades farmacoldgicas. Asi, para citar un ejemplo, la adrenali-
na leyogira es aproximadamente treinta veces mds activa que su
isdmero dextrogiro. :

Después de estas breves, pero importantes, generalidades
sobre aminas simpaticomiméticas, pasaremos revista a las mas
interesantes.

a.—Derivados del (3 Fenil-etil-amina.

ducto sintético usado mds bien pa-
ra experiencias de laboratorio que
con fines terapéuticos.

Su accién como vasopresor es ligeramente mayor que la efe-
drina, pero su duracién es extremadamente pequefa. :

< > Sur,_CrlmiE N et pmine B un pro-

-3 Fenil-etil-amina

_ 2%—Tiramina.—(1-p. Hidro-
HO—/ >—CHS—CH.3—NHQ xi-fenil-amina) .— Alcaloide

T que se presenta en forma de
cristales incoloros. Funde a los
164°. Poco soluble en agua. Se lo extrae de los esclerocios del
hongo Claviceps purpurea, conocido vulgarmente como cornezue-
lo del centeno. Se encuentra también en los tejidos animales pu-
trefactos y se produce en la fermentacién bacteriana de la tiro-
sina. Comunmente se le prepara por sintesis.

Tiramina
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GUADRO FARMACOLOGICO DEL SISTEMA VEGETATIVO SIMPATICO

SUBSTANCIAS SIMPATICOMIMETICAS ()

Compuestos

Activ. vaso-
pres, apro-
xim. [=,uf de Dura'

1) Esqueleto del Gru- R CH- —CH———NI—I Adrelina pa- cidn
po 3 Fenil-etil-amina 1 | | "
Fenil-etil-anima Pl o
H H H 125 | Corta
: - S
Tiramina HO—< > H H\ H Corta
HO— __ :
Nor-Adrenalina A o ;
(Arterenol) HO- e OH H 'H 1,000-1,500 | Corta
HO—
Adrenalina HOT—( > OH H CH, LI00 | Corta
Hordenina HO—\/\. _> H H <E§: Corta
Paredrina HO < > H CH, H Corta
HO— _ -
Neosinefrina < > OH H CH:. 100200 | Corta
—
Vonedrine /\ > CH, H CH; ; Larga
: HO-/—, N i :
Kefrine HO 2 / (o) H CH, - Corta
| ' ' J
)] Esquelﬁln del Gl‘l;- R—— --CI-I—(I|1-1—+CH2
po Fenil-isopropil- :
amina | : 13H l
3
‘Benzedrina < > | H H H i Larga
Propadrina < > i OH H H 37 Larga
Efedrina < / OH CH, | H 27 |Larga
AR
i f | -— H i 5 Lar
Veritol o Paredrmol! HO e / H CH, arga
Desoxiefedrina 1 < > H CH, H 12 {Larga
B Y _
Cobefri L Ho=d i om i w H B | Corta
obelrin i. (e SEf e




I11) Aminas alifati- ; I\IIIL
cas:
o ks CH,—CH,—CH,—CH,— CH,—C—CH, | 34 |Legs
H
N—CH,
: : s
IV) Derivados Imi- | \N CH,
dazolicos: //’\/\\ o e
Privina ‘ |. 1
NTINS
CH, OH
qu'-"—*NH—CH—CHB
CH. CH.
V) Derivados del aci- H,.C/ \N—CIL
do Lisérico: o AR :
C C ? Larga
Ergonovina D AR ¢ o ;
VA \“_._H/ :
A NG
J
H
SUSTANCIAS ANTI-ADRENOLASICAS
—OH
i/
Catecol ¥
ateco \::/ OH
s A tO T
Pirogalol / \\\—OH
R OH
SUBSTANCIAS SIMPATICOLITICAS
CH, CH,
Alcaloides del Grupo e
de la Ergotoxina: O— C — NH—CO—CH\ /
N
CH., CH; | /CH
Ergotoxina S B —CH—CH,—CH
H.C N—-CH
SR : | \CH,
G |
4 X N
CH.
//\\I _,_I./ g ] 2
Lo / CH,
NN O0—=C—C—CH
N AN CH,
H v R e 5

(+) Sirvié de modelo del cuadro de los tres primeros grupos de ami-
nas simpatico-miméticas, el que aparece en Sympathomimetic

Amines.—Research Today, Vol IV, Ne,

1, 1947.
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Su accidon es menos intensa y mas prolongada que la adre-
nalina. Ademds de la accién simpaticomimética que posee, actia
como un antagonista de la morfina en el aparato respiratorio.

3° y 4°—Nor-adrenalina y adrenalina.— (Fueron considera-
das anteriormente y no insistiremos en ellas) .

59 _Hordenina (87).— (p. Hidroxi-fenil-etil-dimetilamina) .
Alcaloide que se pre-
HO i \-—CH‘,——CH‘,MN senta en forma de
SRatat 5 5 \\(;;H,J cristales blancos, po-
Hordenina co solubles en el agua
fria. Soluble en alcohol. Funde a los 117°. Se obtiene de los gér-

menes de cebada. =
Su accién es mas débil que la adrenalina y menos prolonga-

da que la efedrina. Es ademds débilmente téxica.

/CH,

6°—Paredrina.— (p. Hidroxi-fenil- « metil-etil-amina) . Pol-
vo blanco, cristalino, poco
soluble en agua.
Accion menos intensa
CH, que la adrenalina. Se uti-
Paredrina liza en forma de bromhi-
drato. Utilizado especialmente en Oftalmologia.

HO_ e —CH,—CH—NH,
R

7°—Neosinefrina o Simpatol.— (m. Hidroxi-fenil-2Zmetil-

o aminoetanol) .—Su clorhi-

— | E CH, drato se presenta en forma

HO { >—C—CH2—N_< de cristales blancos, amar-
PPl | H  gos y solubles en agua vy

H en alcohol. Funde a los

Simpatol 140°. Sus soluciones son

estables.

La actividad vasopresora es aproximadamente igual a un
quinto de la adrenalina. En cambio su homdloga, la p.Hidroxi-
fenil-metil-aminoetancl (Sinefrin), es altamente activa.
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Se emplea especialmente para aplicaciones topicas en las
mucosas nasofaringeas.
Comercialmente es preparada por Frederick, Stearns & Co.

8°—Vonedrine— (Fenil  metil-etil-metilamina) . Sus solucio-
nes son facilmente volatiliza-

CH, ;
N ] /CH s  das. La base libre se emplea en
< \mC—CHS—N\ forma de. inhalaciones para
&= Ill' H descongestionar la mucosa na-
: sal. Comercialmente es prepa-

Venedrine rada por Wm. S. Merrel, C°
99%—Kefrine.— (3,4 Dihidroxi-fenil-keto-metil-amino-eta-
no) . Producto sintético
- (0] H menos potente que la
HO—-’/ §§"‘——(|I|-—~CH,—N// a.d'renalina, pero de ac-
HO—\—/ : \CH. cidén mas prolongada.
Kefrine 2 Se emplea especial-

mente por su poder he-
mostatico, en aplicaciones tépicas.

b) .—Derivados de! Fenil-isopropil-amina (50).

19—Benzedrina o Amfetamina.— (1-Fenil-2amino-propa-

no.) —Es una base liquida que puede

i I?IH? utilizarse directamente o en forma

e —CH,—C—CH, de sulfato o carbonato. La benzedri-

NV I1'I na racémica tiene una acciéon seme-

jante a la efedrina. La base libre es

Benzedrina usada en forma de inhalaciones para

descongestionar las mucosas nasales. Tiene accién analéptica y

estimulante del sistema nervioso central. Su efecto midridtico es

mds pasajero que el de la atropina y no aumenta la tensién in-

traocular.

Es producto sintético que comercialmente lo preparan mu-

chas casas.
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2°—Propadrina ¢ Midriatina.— (Fenil 2-amino-propanol) .
OHNN. Polvo cristalino, blanco. Muy soluble en
— e agua y en alcohol.
(/ \\—C—C—CH3 Funde a los.190°. Se lo extrae |untc-
=7 || mente con la efedrina de la planta chi-
H H na denominada Ma-Huag.
Propadrina Sus propiedades son muy semejantes
a la efedrina, pero ejerce una accién maés prolongada.
Comercialmente lo prepara Sharp & Dohme.

3% _Efedrina (87,90,94,99) .— (Fenil 2 metil amina propa-
nol) —Alcaloide que se obtiene de varias plantas asidticas cono-
cidas con el nombre vernacular de Ma-

H\/CH:‘ Huag, - pertenecientes a la- familia Efe-
OHN draceas, género Ephedra, especialmente
N Fd de E equisetina, E. vulgaris, E. cinensis.
S '|:—(|:—CH3 Posiblemente debe existir en la planta
H H autéctona - Ephedra americana, que se
T desarralla espontdneamente en nuestros

Efedrina

paramos y que se emplea eficazmente en
medicina casera.

La efedrina se presenta en formcr de cristales blancos, solu-
bles en agua, alcohol, éter y cloroformo. Existen dos carbones
asimétricos y por lo mismo 4 formas opticamente activas y 2 ra-
cémicas.

La efedrina levégira es la de mayor actividad formacologmo
siendo ademds muy resistente a-la accién de los agentes fisicos:
luz y calor. Es de dificil oxidacion.

En el organismo, produce efectos semejantes ¢ la adrenali-
na, con la circunstancia de que su accidn es mas lenta, menos in-
tensa, pero de mayor duracién. La accién prolongada de la efe-
drina se explica por su natural resistencia a la oxidacion.

Los efectos del alcaloide mencionado sobre el intestino son
atin discutidos. Para Chen y Schmidt, disminuye la motilidad, en
cambio, para Nalget y otros, aumenta el peristaltismo.
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Desde luego, hay que tener siempre en cuenta, que en gene-
ral, estas sustancias ‘‘miméticas’’, empleadas a pequenas dosis,
producen el efecto contrario; quizd se debe a-que el organismo
reacciona viclentamente produciendo substancias antagdnicas y
en mayor porcentaje que la “mimética’ empleada.

La efedring, disuelta en medios apropiados, es usada tépi-
camente para producir vasoconstriccion en las mucosas nasales.
Mds comunmente se emplean sus sales por via oral o parenteral,
a fin de aprovechar sus efectos simpaticomiméticos a nivel espe-
cialmente del aparato respiratorio.

Actualmente es preparada en forma sintética por varias
casas.

La Efetonina.— Es el producto sintético. Es la molécula ra-
cémica de la efedrina. Su accién farmacoldgica es parecida a la
de la efedrina levdgira, pero mucho menos intensa.

4°—Veritol o Paredrinol.— (p.Hidroxi-fenil-metilamina-pro-
H CH, pano) .— Es alcaloide sintéti-

N co, usado en forma de sulfato

N o clorhidrato. Su accién fisio-

légica es sumamente prolon-
gada. Puede sostener una pre-

._./__\_._ _.|_ :
HO—{ _ >—CH,—C—aH,

H sién arterial alta durante tres

Veritol horas.
H . CH. 59—Desoxiefedrina.— (Fenil 2
§ metilamino-propano). Es producto
T C N sintético, cuya actividad vasopresora
/ \—(Il—é—CH es muy pequefia, especialmente del
SR (507 ; isémero dextrégiro. Tiene accién ana-
H H léptica y es ligeramente excitante del

Desoxiefedrina sistema nervioso central.
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OH 69—Cobefrin.— (3,4 Dihi-
7S I droxi-fenil 2 amino- )
HO /o e roxi-feni amino-propanol) .
HO N == (i: CTH S Producto sintético usado. como
H NH, vasoconstrictor local, especial-

Cobefia mente en dentisteria.

c.—Aminas aliféticas.—

Tuamina (2 aminocheptano) .— Producto sintético, usado di-
rectamente o en forma de carbonato, para inhalaciones; o en for-
NN, ma de sulfato, para
| soluciones acuosas. Es
CH,—CH,—CH,—CH,—CH,—C—CH,; empleado como des-
! congestionante nasal
5 sin que tenga efectos
Tuamina secundarios, como es-
timular el sistema nervioso central, etc.
Comercialmente lo preparan los Laboratorios Lilly.

d.—Derivados imidazolicos.
Privine.— (2 Naftil-metil-imidazol) .— Producto sintético

que estructuralmente difiere mucho
/N —CH, de las demds substancias simpati-

CH,—C S | comiméticas.
| l?I —CH, Su accién es muy semejante a la
/\/\ H adrenalina, pero considerablemen-

5 Piine te mas prolongada. Se emplea t6-
\/\/ picamente.

Comercialmente prepara la ca-
sa Ciba.

e.—Derivados del dcido lisérico.

La ergonovina (100).—Es uno de los alcaloides del corne-
zuelo del centeno, del grupo de los solubles en el agua.



CH,OH

Su existencia fue sospechada por

Moir y més trade (1935), aislado por

0=C;NH—1ZIIH—CH¢ varios qufmif:os quienes individucl.-‘

| -2 mente le asignaron el nombre de:

CH CH, Ergotocina, Ergometrina, Ergobasina
ILC/ \\N—CH3 y Erg?sterrma. ;

b NS SN Quimicamente se le considera co-

Cidt mo derivado del acido lisérico y cuyo

e \CI-L grupo quimico simpaticomimético, se-

|/\'\] H/ ria el amino-propanol.

* Es uno de los alcaloides que estimu-

Nkl la mds enérgicamente la contraccidon

| uterina. Como ‘la adrenalina, inhibe

H-=§ los movimientos del intestino aislado.

Ergoﬁovina Aunque su estructura quimica di-

fiere considerablemente del grupo de
las aminas aromdticas, se acepta como que su accidn es seme-
jante a la adrenalina, pero con una accién mds selectiva por la
fibra uterina.

La accién mds comunmente apreciada en las aminas simpa-
ticomiméticas, es la de elevar la tension arterial. Desde luego, ca-
da derivado lo hace con una intensidad y duracién diferente. Ade-
mas, estimulan la fibra cardiaca, excitan o inhiben a la fibra li-
sa, siendo especialmente notoria su accidén espasmolitica a nivel
de los pequefos bronquios. Finalmente algunas aminas excitan
secundariamente el sistema nervioso central.

Actualmente se nota ya una justificada tendencia a obtener
por sintesis drogas con accién selectiva sobre tal o cual aparato.
Es prbbable que esto se conseguirag en un futuro cercano.
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F.—SUBSTANCIAS SIMPATICOLITICAS

La Farmacologia, la Fisiologia y la Terapéutica, conocen
substancias que ejercen una accién “paralizante’ de los sistemas
nerviosos vegetativos, a nivel de la articulacién mioneural. De
manera que si se excita eléctricamente un nervio periférico y el
6rgano ha sido previamente sometido a la accién de una subs-
tancia “paralizante’, éste no responderd con ningtin movimiento
o secrecion. Desde Dale, se aceptd entonces, que estas substan-
cias ""paralizan” las terminaciones nerviosas.

Pero a la luz de los nuevos conocimientos y teorias, creemos
que este cldsico concepto debe ser revisado.

Si la atropina, por ejemplo, paraliza las terminaciones va-
gales, estaria bien explicado el que el corazén no responda con
bradicardia ante la estimulacién eléctrica de los filetes del Neu-
mogdstrico; pero dejaria sin explicacién el que un corazén bradi-
cardizado o paralizado por la accién de la eserina o la muscari-
na, vuelva a latir con un ritmo normal, gracias a la influencia de
la atropina. Mds todavia, esta segunda experiencia se puede ha-
cer con Organos desnervados.

Es necesario encontrar una justificacién quimica cel efecto
paralizante. En los Gltimos afios se ha adelantado la teoria de los
“"receptores quimicos” (100), como consecuencia del descubri-
miento del antagonismo bioldgico entre el dcido p.amino-ben-
zoico y las sulfamidas.

De acuerdo con la teoria de los “‘receptores” la droga ejerce
su accion, cualquiera‘que ésta fuere, sélo después.de haberse uni-
do en la membrana o en el plasma celular con ciertas substancias
receptoras. Esta teoria no es aplicable ‘en todos los casos, pero en
muchos, es perfectamente aceptable.

Ahora bien, cuando las drogas estan quimicamente empa-
rentadas y poseen algin grupo quimico activo comuin, se estable-
ce una competencia por el "“receptor’” y cuando éste se une a una
de las drogas, queda prdcticamente bloqueado para las demds.

Es el caso del dcido p.amino-bezoico y las sulfamidas. Como
ha sido ya previsto por Woods (1940), entre estas substancias -
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se establece una competencia por el receptor, estando en venta-
ja, quizd por su menor peso molecular, el dcido p.amino-benzoi-
co y con la circunstancia de que esta substancia acttuia estimulan-
do la reproduccién bacteriana, en tanto que las sulfamidas lo in-
hiben (accién bacteriostatica) .

Juzgamos que el fenémeno bioquimico de la paralizacién
o seccion fisioldgica de los sistemas vegetativos, responde a un
mecanismo como el anterior.

Las substancias “paralizantes” o llamadas también “'sim-
paticoliticas” y "vagoliticas’’, deben estar emperantadas con las
correspondientes ‘miméticas’” a través de un mismo grupo qui-
mico, por medio del cual competirian el receptor. Las substancias
paralizantes, al combinarse con el receptor darian compuestos
mads estables que lo que dan los “miméticos’”” y sobre todo, el re-
ceptor quedaria bloqueado, impidiendo que el mediador quimico
o cualquier mimético puedan ejercer su efecto.

Grupo quimico de la Ergotoxina (87,100,102).

Los esclerocios del hongo Claviceps purpurea (Familia Hi-
pocraceas), conocido con ell nombre de Cornezuelo del centeno
y que entre nosotros se desarrolla esponténeamente en la Provin-
cia del Tungurahua; contienen numerosas substancias: alcaloi-
des, esteroles, acidos aminados, etc.

Los alcaloides son insolubles en el agua, unos; y solubles
otros. Los primeros han sido mas prontamente conocidos y por lo
mismo estudiados desde hace muchos afos.

Uno de los alcaloides, del grupo de insolubles en el agua, pri-
meramente aislado fue la Ergotoxina (Barger y Carr, 1906) . Lue-
go fue aislada por Stoll (1920) la Ergotamina y posteriormente
han sido aislados: la Semsibamina (1933) y la Ergoclavina
(1943).

En 1935 se anadié o la lista de los alcaloides el nombre de
la Ergonovina, alcaloide de mucho interés farmacoldgico, perte-
neciente al grupo de los hidrosolubles y del cual nos ocupamos
en las paginas anteriores,
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La ergotoxina fue considerada como un solo ~'~
Stoll en 1943 ha podido aislar de la ergotoxing, *

diferentes, que han recibido los nombres de: Ergocrist e~
O; Nj;), Ergocriptina (Cs Hy O5 Nj) v Ergocorning (T, H, O
N_'.} i 5 :

Tanto estos tres alcaloides que integran la ergotoxina, co-
mo los otros del grupo de insolubles en el agua, de acuerdo con
los andlisis de Jacobs, Croig y Stoll, tienen un esqueleto e truc-
tural comun, constituido por el dcido lisérico. Las propiedades
farmacolégicas de estos alcaloides son cuantitativa y cualitati-
vamente semejantes entre si; por lo cual, haciendo el estudio de
la Ergotoxina, aproximadamente se estudian las propiedades de
todo el grupo. ; :

El comportamiento farmacolégico de la ergotoxina es de su-
mo interés, pues en cierta forma, tiene propiedades contradicto-

rias.
CH, CH, :
NH—-CO - CH| CH.
s e
| N
CH CH, | ~ CH,
v Nog e - OLEENCH - CH - CH
H G N—CH; ] z
N \__/ ‘ \‘\CHg
C C !
RN N
7 CH,
.'.-"".\\,.__,_ / =
el : //CH,
'\\ N // OZC-—(l::i-— CH
ITI o) NCH,
H
Ergotoxina

La administracién de este alcaloide por via vencsa va se-
guida de un inmediato ascenso de la tensién arterial. El corazén
se acelera en los primeros mementos y luege <e retarda. Es nota-
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ble su accion sobre la fibra lisa. En el Gtero estimula fuertemente
el ritmo y la intensidad de las contracciones, pero menos que la
ergonovina. Todas estas propiedades dan para catalogar a la er-
gotoxina como substancia simpaticomimética’’. No obstante, la
actividad vasopresora de la adrenalina es inhibida y atin inverti-
da por la ergotoxina, demestrando claramente una accién simpa-
ticolitica o por lo menos adrenoclitica (103). La accién inhibitriz
de la ergotoxina sobre la adrenalina puede demostrarse también
en otros 6rganos como el intestino y aln sobre 6rganos aislados
(experiencias de Brown y Clark). .

En igual forma que la adrenaling, la ergonovina es anulada
en su accién por la presencia de la ergotoxina. Es interesante el
hecho de que a pesar de que tanto en la ergotoxina como en la
ergonovina el dcido lisérico se une mediante su carboxilo al resto
molecular por un puente aminico, las dos substancias tienen pro-
piedades farmacoldgicas contrapuestas.

Es posible que mediante el grupo aminado la ergotoxina blo-

- quee el “receptor’’ de las substancias simpaticomiméticas, con lo
cual queda prdcticamente anulada la accién de estas Gltimas; y
atn mds, la presencia de numerosos carbonilos en la molécula de
la ergotoxina, grupo quimico que mucho tiene que ver con la ac-
cién vagomimética de ciertas substancias, daria la posibilidad de
una explicacién de lo que se ha tenido como un efecto invertor
de las propiedades de la adrenaling, segtin quedé indicado.

Este capitulo de las substancias simpaticoliticas sigue redu-
cido a los alcaloides del cornezuelo del centeno, representados
por la ergotoxina. Es de presumirse que en los préximos afos la
sintesis quimica nos dard nuevos productos con acciones mas de-
finidas y precisas.
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II.—FARMACOLOGIA DEL SISTEMA VAGAL (18,87,104)
A.—EL MEDIADOR QUIMICO VAGAL;-— Sustancia vagal y Acetilcoling.”

Asi como los nervios simpdticos liberan una sustancia, la
“simpatina’’, (Acceleransstoff, de los alemanes) los nervios de!
sistema vagal, a nivel de la sindpsis neuro-muscular y neuroglan-
dular, liberan una sustancia denominada por Loewi “sustencia
vagal” (Vagusstoff, en alemén) (107,108). :

Las expereiencias que prueban la liberacién de esta sus
tancia, que entre otras propiedades tiene la de frenar las funcio-
nes cardiacas, son extremadamente numerosas. Recordemos aqui
unas pocas experiencias que a mas de su gran significado cienti-
fico tiene un valor histérico. «

Loewi fue uno de los primeros en incursionar por este terre-
no. ‘Perfundi6 corazones de rana y luego estimulando los filetes
vagales llevo el liquido resultante a otros corazones lavados y ais-
‘lados, consiguiendo que estos segundos corazones se comportaran
ante la presencia del liquide de perfusron igual que onte la esti-
mulacién del-nervio vago.

Un ingenioso dispositivo ideado por Kahn, permltto compro-
bar el transporte humoral de la sustancia vagal. Este dispositivo
. consiste en una cdnula provista de dos ramas, en cada una de
las cuales se’ suspende un corazdén debidamente conectado con
el quimégrafo. Un mismo liquido (de Ringer o de Locke) baha
a los dos corazones. Entonces, eléctricamente se estimulan los fi-
letes vagales de uno de los corazones registrandose en el quimé-
grafo correspondiente los efectos: cronotropismo nsgativo, etc.;
pero ademds se observa que los efectos se hacen extensivos, aun-
que con un pequeio retraso, al otro corazén. Prueba pues gue
la estimulacién determina la liberacién de una “‘sustancia vagal”
que se difunde y se transmite por el ‘medio humoral.

Al igual que en el caso de la simpating, la atencién de los
investigadores’ se dirigié luego a conocer la’ naturaleza quimica
de esta sustancia vagal.”Ya por 1922, el mismo: Loewi pensaba
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que dicha sustancia, quimicamente, no podia ser otra que un éster
de la colina e inicidé una serie de investigaciones encaminadas a
comparar la accién de la sustancia vagal y la acetilcolina. Por
1926 afirmé que se trataba de un éster inestable de la colina y cu-
yas propiedades eran cuantitativamente semejantes a las de la
acetilcolina. _

Otros autores se han encargado de confirmar las aceveracio-
nes de Loewi, entre ellos: Dale, Hunt, Bacq, sentado en for-
ma, que podria decirse definitiva, que el mediador quimico va-
gal, es la acetilcoling, y que por lo mismo, los nervios del sistema
vagal son colinérgicos.

Pero ademds Loewi y Navratil demostraron la presencia de

un fermento en los tejidos, el que realiza la hidrolisis de la ace-
tilcoling, inactivandola. ;

B.—LA ACETILCOLINA.—Farmacologia y fisiologia. (18,87,94,105,107)

Es el éster acético de la colina, sustancia altamente inesta-
ble y que generalmente es usada al estado de Clorhidrato, presen-
tandose entonces en forma de polvo cristalino blanco, de sabor
salado y amargo. Es soluble en el agua y en el alcohol, las sclu-
ciones son inestables. Varias de sus sales, particularmente el Clo-
ruro y el Bromuro son higroscépicas.

La acetilcolina responde a la siguiente férmula:

CHL /CHS—CH,—O—CO-—CH,
CH}!_ N \
CH;~ OH

La Acetilcolina

Se la encuentra normalmente en el organismo humano, co-

mo en toda la escala de los vertebrados. En 1894, fue sintetizada
por Nothnagel.

Normalmente en el organismo humano se produce a nivel
de las sinapsis ganglionares tanto simpdticas como vagales, al
momento de la excitacién nerviosa; e igualmente a nivel de la ar-
ticulacién neuromuscular y neuroglandular vagal.
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En los liquidos de perfusién, después de la excitacidén vagal,
se encuentra la acetilcolina en concentraciones que van de 1.10-8
a 1.10-%, Pero ademds, la acetilcolina ha sido encontrada y aisla-
da en varios érganos. Henderson y Roepke, encontraron en el per-
fundido de la vejiga del perro, después de la estimulacién vagal,
concentraciones de 6.10-? a 8.10-" Dale y Dudley en 1929, obtu-
vieron 30 mgrs. por Kgrm. de bazo de caballo; Bacq y Mazza en
1935, obtuvieron 75 mgrms. por Kgrm. de las células nerviosas
del pulpo Octopus vulgaris.

En resumen, las fibras preganglionares simpdticas y vagales
y las fibras post ganglionares vagales, son colinérgicas; pero exis-
ten otras fuentes colinergéticas en el organismo, estas son las ar-
ticulaciones neuromusculares entre los nervios de la vida de re-
lacién y el musculo estriado.

Dale y Feldberg (109) fueron los primeros en sospechar y
luego comprobar la formacién del mediador acetilcolinico a ni-
vel del musculo estriado; posteriormente Bacq y Brown (1937)
(80) confirmaron tales observaciones. Numerosos trabajos com-
probaron que el musculo estriado se excita mediante la acetilco-
lina, y se comporta, ante esta sustancia, al igual que ante la exci-
tacion de las fibras nerviosas motrices.

Se concluyd que los nervios motores del musculo estriado
eran colinérgicos. He aqui pues otra fuente de la acetilcolina.

Desde luego, cabe recordar que la accién de la acetilcolina
es diferente segin se trate del muasculo liso o del musculo estria-
do. En el primero actla directamente sobre las fibrillas contrac-
tiles, excitdndolas; en el segundo, excita Gnicamente la placa mo-

triz desde donde parte un estimulo de propagacién fisica que en-

ultimo término produce la contraccién del muisculo estriado.

Por lo que respecta a la accidn fisiolégica de la acetilcoling,
sobre los diversos érganos y tejidos, hay que anotar que es la mis-
ma que hemos asignado al sistema vagal, en el respectivo capi-
tulo de fisiologia; o sea pues, negativiza las propiedades del co-
razén (cronotropismo, dromotropismo, inotropismo, batmotro-
pismo) , produce vasodilatacién y baja de la tensién arterial, au-
menta el peristaltismo intestinal, etc.
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.C.—FORMACION, ACCION Y DESTRUCCION DE LA ACETILCOLINA

Quizd mas tebrico que el problema de la formacién de la
adrenalina, es el de la formacion de la acetilcolina.

En los diversos 6rganos y tejidos existen, normalmente, can-
tidades apreciables -de acetilcolina, que de seguro circula en
forma-inactiva y se acumula en las articulaciones ganglionares y
neuromusculares tanto vageles como de la vida de relacién. Pro-
bablemente se.almacena también a lo largo de los nervios coli-
nérgicos, en la misma forma que lo. hace la ‘nor-adrenalina a lo
largo de los nervios adrenérgicos.

En los tejidos se encuentra también Colina, base:muy cono-
cida en el reino animal, la cual mediante alguna enzima peodria
combinarse con el dcido acético y formar la acetilcolina.

Se -han formulado. numerosas hipétesis sobre el proceso de
formacién de la acetilcoling, pero todas pueden agruparse en dos
categorias: unas que afirman que la acetilcolina se sintetiza-a
partir -de la colina (Abderhalden y Paffrath, Ammon y Kwial-
kowski) , y otras que sestienen que la acetilcolina aparece ‘direc-
tamente por desintegracion de moléculas de gran peso y tamafio
(Kahan y Levy, 1938). E

‘Brown y Feldberg (92,110) en 1935, indicaron odernc’:s,
que el i6n K4 juega un papel importantisimo .en-la:formacion
de la acetilcolina en las regiones sindpticas. Bacq senala la si-
guiente sucesién de fendémenos: i

influjo nervioso —p lones K4 —» Acetilcolina —j Cé-
luia receptora.

Feldberg v Vartiainen investigaron la formacién de la ace-
tilcolina en el ganglio cervical superior del gato, encontrando
que, si bien dicha substancia después de la excitacién nerviosa,
debe ser hidrolizada por una esterasa, que para el caso seria una
“colinesterasa”, debe resintetizarse en cada excitacion vagal; de
manera que, en forma inactiva se mantiene almacenada en los
ganglios y treminaciones vagales.
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El hecho de que el i6n K-+ se encuentre presente en la ac-
tivacion de la acetilcoling, nos permite elaborar una hipétesis
unitaria de la transmisién sindptica.

En este caso volveriamos a tener un “‘efecto neuro-eléctri-
co”’, con la circunstancia de que el sensibilizador fisico que en
el sistema simpdtico era el Ca en este sistema seria el K.

Antes de examinar el fendmeno es necesario hacer breves
consideraciones sobre la “colinesterasa” (111,112,113). Aun-
que existen numerosas pruebas sobre su existencia en los tejidos,
por el momento nada se sabe sobre su estructura quimica. Se
cree que la accién de la colinesterasa consiste en hidrolizar a la
acetilcoling, pero es dificil pensar que la colina y el dcido acético
resultantes, siendo substancias quimicamente muy activas, puedan
mantenerse inalterables en la regién sindptica. Mds razonable
es pensar que la colinesterasa se une a la acetilcolina dando un
complejo inestable, o por lo menos tales productos quedan adsor-
bidos por la enzima.

Aungue sin ninguna base experimental y en forma comple-
tamente gratuita, podemos pensar que la colinesterasa posee un
grupo parecido al “semicarbazida” (NH;-CO-NH-NH-R), el cudl
como se sabe, tiene la propiedad de combinarse con el grupo car-
bonilo de las cetonas, los aldehidos o los ésteres; dando el grupo
llamado “semicarbazona’ mdas H.O. Las reacciones siguen el es-
guema inmediato:

| I
H: N-CONH-R + RCR—R-C=N-CONH-R | H, 0
R

El citado grupo semicarbazida se combina entonces con el
grupo carbonilo de la acetilcolina, eliminande una moiécula de
agua y quedando ademds, la acetilcoling, inactivada.

La corriente nerviosa al actuar sobre el K tendria un efecto
semejante que sobre el Ca, o sea determinaria la emisién de un
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electron por cada dtomo, electrones que disociarian idnicamente.
al H.0.

] Los H+ y OH~ actuarian de inmediato sobre el doble
enlace semicarbazénico, regenerando el grupo semicarbazida de
la colinesterasa por accién de los H+ vy la acetilcolina, por
accién de los _Op— . Puede considerarse en esta segunda
parte, que en cada valencia ‘desocupada del carbén de la acetil-
colina entra un OH, pero como es incompatible la persistencia de
dos funciones alcohélicas en un mismo carbén, instantdneamen:
te se eliminaria una molécula de agua, regenerdandose el grupo
carbonilo de la acetilcolina. El problema inmediato a resolverse
seria el de que en estas reccciones no haya ni pérdida ni ganan-

e
Y Y
K
|
J
,H OH
e SO
:{IE 29H CH
R—NH—CO—N=~—C— O0—CH,—CH,— N—CH,,
| | XCH,
e OH
V /CH,
R~ NH—CO-N{{ HO9\e o0 cH- cH N.CH
HO/ Ty
| | \CH,
| CH, OH
_CH,
H,0-+CH,-CO—O0-CH,—CH,—N_CH
| “CH,
OH

Esquema de la activacion de la Acetilcolina
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cia de energia. Esta manera de ver la naturaleza de la corriente
nerviosa y sus efectos, se compadece ademds, con los resultados
obtenidos por Babsky (77), relatados anteriormente y que con-
sisten en que en la zona del cdtodo aumenta la produccion de ace-
tilcoling, en tanto que disminuye en la zona del dnodo.

Resumiendo, la corriente nerviosa determina la emisiéon de
electrones de! K que actian como sensibilizador fisico. Estos elec-
trones disocian el agua en H- y OH , iones que atacan al
grupo semicarbazona carbazona resultante de la combinacidon de
la colinesterasa cen la acetilcoling, regenerando estos dos produc-
tos. La acetilcolina actuaria inmediatamente sobre la célula efec-
tora y luego volveria a’ser inactivada por la colinesterasa.

D.—ENZIMA Y ANTIENZIMA.—Anticolinesterasa. (111,112,113)

Acabamos de ver la accién de una enzima, la colinestera-
sa, que inactiva a la acetilcolina. Se conocen substancias que
“inhiben” o anulan a la colinesterasa; pero el mecanismo de la
“inhibicién’’ no se ha aclarado todavia. Sin embargo, de acuer-
do con nuestra hipétesis, es posible adelantar una explicacion.

Las substancias anticolinesterdsicas poseen también el gru-
po carbonilo, unide a radicales, generalmente de mayor peso mo-
lecular aue la acetilcolina y sus miméticos. En tal virtud, puede
ocurrir la combinacién de este carbonilo con el grupo semi-carbo-
zida del fermento, dando compuestos mds estables que con la ace-
tilcolina. En ese momento el fermento quedaria bloqueado y la ace-
tilcolina tendria la oportunidad de actuar por un tiempo mds
prolongado.

Entre estas substancias “inhibidoras’” de la colinesterasa,
cuyo prototipo es la eserina, tenemos las siguientes:

|

1°—La Eserina o Fisostigmina (94,96,102) .— Es un alca-
loide obtenido de las semillas de la planta Physostigma veneno-
sum, conocida con el nombre de Haba del Calabar, perteneciente
a la familia de las Leguminosas.
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Eseriua

Se presenta en forma de ldminas cristalinas, poco solubles
en el agua, pero muy solubles en el alcohol y el éter. -Con los éci-
dos solubles en el agua forma facilmente sales inestables que se
descomponen por efecto de la luz y el aire (salicilatos, sulfatos) .

El isébmero levégiro es el farmacolégicamente activo. Su ac-
cién ha sido conocida desde hace mucho tiempo, teniendo la ca-
tegoria de substancia "'tipo” para inhibir a la colinesterasa.

Loewi y Navratil, fueron los primeros en demostrar que la

eserina "‘paraliza” la accién de la colinesterasa, sensibilizando
a los érganos a la accidn acetilcolinica. Dale, Feldberg y Bacq han
continuado estos trabajos, determinando con precisién las propie-
dades farmacolégicas de la eserina.
: Sin embargo no hay acuerdo absoluto entre todos los auto-
res, ya que, mientras para Loewi, Dale.y Bacq, la eserina por si
sola se muestra casi inactiva, como puede verse en los grdficos
adjuntos; y su actividad se manifiesta después de perfundir con
acetilcolina o de estimular eléctricamente las terminaciones va-
gales, impidiendo la inactivacién de la acetilcolina; para Von
Noorden, Frank, Nothman y Soto, la eserina actuaria directa-
mente sobre la fibra muscular y las células glandulares, como se
observa en el grafico que tomamos de Soto (87).

Por ultimo hay que anotar que, de acuerdo con las experien-
cias de Bacq, otras substancias, tales como: la mioting, la qui-
nina, los uretanos sintéticos, pueden inhibir en mayor o menor
grado a la colinesterasa. Y asi como la colinesterasa no es inhibi-
da especificamente por la esering, sino también por las substan-
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cias anotadas, tampoco la eserina es un antifermento especifico,
sino que puede inactivar otros fermentos, como una esterasa he-
patica.

ACCION DE LA ACETILCOLINA Y FERFUNDIDOS ESERINIZADOS

Los grdaficos muestran la ‘ac-
cién de un ferfundido eserini-
zado concentrado  (solucién
de Locke), tomado a la sali-
da de un estdomago de pérro,
durante la excitacion vagal, y
llevado hacia otros érganos.
El liquido eserinizado, testigo
recogido antes de estimular
el vago, se comporta como
ingctivo o muy poco. activo.
Serie A.—Accién sobre la pre-
sién sanguinea del gato ese-
rinizedo y cloralizado.
|.—Accién de una solucién
de Acetilcolina.
Il.—Accién del perfundido

e

eserinizado.
I1l.—Accién de una solucion
SerceC < bt que contiene el doble de

acetilcolina que la del 1.
Serie B.—Accién sobre el co-
razén de rana aislado por el
método de Straub.
I, Il y 111, tienen la misma
significacion que en la ex-
periencia anterior.
Serie C.—Accién sobre el
musculo eserinizado de san-
guijuela. :

1,11, I, igual significacion.
(Dale, H. H. y Feldberg W.—Journ. Physiol. LXXXI, 1934).
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2°—La Geneserina.— Se llama también Eseridina. No es
sino el éxido de la esering, y és un alcaloide que, como el anterior,
se encuentra en las semillas de Physostigma venenosum.

PLETISMOGRAFO DEL PENE DE UN PERRO

Tiempos cada 6 se-
gundos., Estimulo del
nervio erector derecho
por descargas ritmicas
de condensadores: 45
voltios, 5 microfara-
dios, resistencia inter-
puesta. Las cifras in-
dican la frecuencia va-
riable de los estimulos
100, y 300 por'minu-
to. La segunda linea
de cada trazado indica
el comienzo y el final
de la estimulacién.

Arriba, Figuras | v II,
estimulacién del nervio
erector en el animal
normal.

Al medio, Figuras 111
y IV.—Idénticos esti-
mulos pero después de
la inyeccidn de 0.6mg.
de esering. Puede apre-
ciarse el gran aumento
de los efectos de la es-
timulacidn.

Abajo, Figura V.—
Iguales estimulos pero
después de la inyeccidn
de 4 mg. de atropina
(sulfato) . Puede apra-
ciarse lo disminucién
del efecto (disminu-

cion de la vasedilatacion).
(Bacq, Z. M.—Fisiclogia y Farmacologia del sistema Neurovegetativo).
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Geneserina

Se presenta en forma de cristales blancos que funden entre
los 128° y 129°. Es casi insoluble en el agua. Soluble en el al-
cohol, éter, ete.

e

ACCION DE LA ESERINA Y LA PILOCARPINA

Trazado |.— Accion
estimulante de las con-
tracciones intestinales
por efecto de la Eseri-
na.

Trazedo |l.—Accion
de lg Pilocarpina so-
bre la presidn artericl.
Puede apreciarse el efec
to de la inyeccion de
nitrato  de pilocarpinag,
consistente en el brus-
co descenso de la pre-
sion arterial.

Trazado I1l.—Accion
de la Pilocarping sobre
el intestine grueso.
Puede apreciarse la ac-
cion intensamente esti-
mulante del tono y de
las contracciones intes-
tinales.

(Soto, M.—Farma-
cologia y Terapéutica).
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Las propiedades farmacolégicas son muy semejantes a las
de la esering, pero por lo menos, son 10 veces menos intensas.

3%—La Prostigmina (95,113,114) .—Es un producto sinté-
tico. Al estado de Bromuro, es el

(0] bromuro del ester dimetilcarbd-
J H ico del 3 hidroxi-fenil-trimetil
/\_ W e ~CH. mico de roxi-fenil-trimeti
| H O=C="en amonio.

€ presenta en torma de poivo

N S f d I
l cristalino, amargo, que funde a
CH3-—£*I\-—Br los 167°. Poco soluble en el agua.
CH, CH, Los laboratorios Hoffman-La
Prostigiing Roche, lo preparan al estado

dé sulfato (Ester dimetilcarbd-
mico del monometil sulfato de trimetil 3 oxifefil-amonio) .
Las propiedades farmacolégicas son semejantes a'las de la
eserina, sin embargo su accién es mds especifica sobre el apqrato
digestivo. : « BT,

E.—SUBSTANCIAS VAGOMIMETICAS O PARASIMPATICOMIMETI.C.@\S,;

(86,87,89,94,97)

Tienen una accién semejante a la estimulacion de lqé_fi‘_l_j"ras
efectoras del sistema vagal, aunque la intensidad sobre.cada 6r-
gano o aparato difiere segin cada una de ellas. Desde luego, se
conoce mucho menos que lo visto a propésito de las amings. sim-
paticomiméticas, sobre las relaciones de la estructura quimica de
los vagomiméticos y sus variaciones farmacolégicas. :

La mayoria de los vagomiméticos son derivados del amonia-
co y todos presentan el grupo carbonillo, por lo que puede presu-
mirse que sea este grupo el que infiere actividad farmacolégica.

Pasaremos una breve revista de las principales subsroncras
vagomimeéticas:
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1°—La Colina.— (Hidréxido de trimetil -2 hidroxi-etil amo-
nio.). Es una base nitrogenada que se presenta en forma de un
liquido siruposo e incoloro, soluble en el agua y en el alcohol.

Se encuentra normalmente en el
/ CH; organismo. Forma parte de las le-
CH,0H—CH, ITT \EE citinas y es ademds, integrante del
OH complejo vitaminico B.
Es base fuerte, con gran actividad
quimica por lo que, en el torrente
sanguineo, se destruye con prontitud.

En forma de cloruro de colina se emplea como vagomimé-
tico, siendo su accién semejante a la de la acetilcoling, pero
aproximadamente 10.000 veces menos intensa.

Si bien la colina es un derivado del amoniaco, no posee el
grupo carbonilo y.quizé esta es la causa de su poca actividad.

Colina

2°—La Acetilcolina.— Fue considerada anteriormente. La
accion fisiolégica es similar a la excitacidn del sistema vagal : in-
hibicién cardiaca, vasodilatacion con baja de la tension arterial;
aumento del peristaltismo intestinal; aumento de la secrecion sa-
lival, etc.

La acetilcolina es rapidamente destruida en la sangre cuan-
do se la introduce por via venosa o parenteral, por lo que su ac-
cién no se generaliza.

Comercialmente es preparada por los Laboratorios Hoffman
La Roche.

3%—Carbamilcolina o Carbaminoilcolina o Doryl.— Al esta-

do de cloruro, se pre-

/CH; senta como un polvo

HCL NHE_CO‘O_CHE_‘CHﬁ"mTCHs _cristalino, blanco.

¢ =™ Funde a los 203°. Es

muy soluble en agua

y en alcohol. Es un va-

gomimético altamente activo, aproximadamente es 1.000 veces
rmds activo que la acetilcolina, '

Carbamilcolina
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4°—Arecolina.— (Tetrahidro-metil-nicotinato de metilo) .—
Es un liquido espeso, in-
CH,—CO.0— /= coloro. Se obtiene de la
—N—CH, nuez de areca. (Areca ca-

B tecu, Palmacea asidtica) .
Arecolina " Se emplea al estado de
bromhidrato, presentando-

- se entonces en forma de agujas solubles en agua y en alcohol.
Tiene una accién vagomimética débil y a grandes dosis es
excitante de los centros motores cerebro-espinales. Se emplea co-

mo mibtico. .

59%—Muscarina.— Es una base que se obtiene de algunos
hongos venenosos, especialmente de Amanita muscaria.
Fue una de las substancias

CH,.. vagomiméticas mas pronta-

Cciiig;I?T—CH—(iJH—CH.‘;*CI‘I;1 ~ mente conocidas por su ac-

3 | cién intensa sobre el corazdn,

OH CHO OH a tal punto que puede dete-
Muscarina nerlo en didstole.

La muscarina es sumamen-
te toxica y la terapéutica actual no se beneficia de ella.

6°—La Pilocarpina.— Es el principal alcaloide de la planta

Pilocarpus jaborandi,
perteneciente a la fa-
CH, CH,—CH, = milia de las Rutéceas y

I | conocida con el nombre

Cg” ]N : HCE iC:O vulgar de jaborandi. Es-
\/C"‘CHi_HC\/O ta planta se desarrolla
CH ~CH, esponténeamente en la

cuenca amazodnica.

La pilocarpina se presen-
ta en forma de una ma-
$a siruposa, incolorg, soluble en agua y més en alcohol. Las so-

Pilocarpina
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ras. Con los 4cidos forma fdcilmente sales, siendo las mds emplea-
das el nitrato y el clorhidrato.

En cuanto a la accién farmacolégica es parecida a la actil-
colina. Aumenta las secreciones salivales y gastricas; cumenta el
peristaltismo intestinal; bradicardiza; baja la tensién arterial;
aumenta la sudoracién; produce midsis, etc.

Si el organismo ha sido previamente sometido a la accién
de la atroping, la pilocarpina como la acetilcolina es ineficaz.

F.—SUBSTANCIAS PARALIZANTES DEL VAGO O VAGOLITICAS.

(46,87,94,115)

Son las substancias que hacen la seccidn fisiologica del sis-
tema vagal dejando sin efecto la excitaciéon de sus fibras post-
ganglionares asi como también de las substancias vagomiméticas.

Los compuestos mds importantes de esta categoria resultan,
quimicamente, de la combinacién de la tropina o la escopina con
un dcido ligado a un anillo. aromdtico y que ademas posee un al-
cohol primario, como el acido tropico.

Presenten como grupe comun el carbonilo y la mayoria, un
alcohol primario. Del grupo carbonilo nos ocupamos al tratar de
las substancias vagomiméticas y su presencia también en estos
compuestos quimicos, de accion contraria, permite especular en
el sentido de que la accién paralizante se debe a una competen-
cia de los dos grupos de substancias por-el mismo “receptor qui-
mico”. La unién del receptor y la substancia vagolitica daria
compuestos mds estable que la similar con las substancias vago-
miméticas y sobre todo el receptor quedaria bloqueado, deJcndo
sin efecto a la acetilcolina y sus miméticos.

Revisaremos las principales substancias vagoliticas o parali-
zantes de la accién vagal.
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°—La Atropina.—Es uno de los alcaloides mds importan-
tes de la planta Atropa belladona, perteneciente a la familia de

Hec "—CH:;CI'I2 Sy
? ' CHJN/ o 6ol QH—< >
H,C— — CHCH 3£

CH,OH

Atropina

ACCION DE LA
ATROPINA SOBRE
EL INTESTINO

Trazado |.—Accion de
la Atropina sobre el intes-
tino delgado.

Puede observarse la dis-
minucién del tonus del in-
testino, pero sin que desa-
parezcan los movimientos.

Trazado Il.— Intestino
grueso normal, antes de
la acciéh atropinica.

Trazado [H.— Accién
de la atropina sobre el in-
testino grueso.

Puede observarse como en
el trazado |, la disminu-
cién del tonus, que se re-
vela por la dilatacién in-
testinal.

(Soto: Terapéutica y Far-
macologia) .
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las Solandceas; conocida con el nombre vulgar de belladona, y
que crece en Europa Central, Norteamérica, etc.

La combinacién de la tropina con el 4cido trépicc forma una
molécula (Hyosciamina) épticamente activa, la cual por race-
mizacién mediante alcalis, en el proceso extractivo, da la atro-
pina. .

La atropina fue descubierta por Geiger y Hesse en 1837. Se :

presenta en forma de agujus sedosas y brillantes. Es poco soluble
en el agua y mas en el alcohol. Tiene sabor amargo.

Este alcaloide ha sido ampliamente usado en experiencias
de laboratorio y actualmente en el tratamiento sintomdtico de
muchos desérdenes neurovegetativos.

La atropina, es el cldsico “paralizante” del vago. Inhibe su
accién sobre ios diversos érganos. Anula la accién de las substan-
cias vagomimeéticas; o sea pues, disminuye la secrecién saliv_q_l y
sudoral; disminuye el perfstol‘rismo,in’restinalj aumenta el ritmo
cardiaco; dilata la pupila, etc. 3

A mds de su accidn sobre el sistema nervioso vegetativo, ac-
tlia también sobre el sistema nervioso central y sobre la muscula-
tura estriada.

~ 2°%—La Hyosciamina.— Es la forma opticamente activa,
siendo de interés farmacolégico el isémero levogiro. Este alcaloi-
de se encuentra, seglin se dijo, en Atropa belladona, pero espe-
cialmente en HyoscidGmus niger (Belefo) y Datura tatula var.
stramonium; plantas solandceas de las cuales la Gltima es cono-
cida con el nombre vernacular de Chamico y crece abundantemen-
te en nuesiro callején interandino. El porcentaje de alcaloide
contenido en las hojas y semillas del chamico es alto (0.46% en
las hojas y 0.55% en las semillas) . Entre nosotros, el extracto
pilular del chamico ha sido ampliamente usado como suceddneo
de la belladona (116).

La Hyosciamina levégira es mds activa que la atropina.

3°—La Escopolamina.— Resulta de la combinacién de la
Hyoscina con el dcido trépico. Se le extrae de varias plantas so-
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landceas de los géneros Datura (D. arborea y D. sanguinea, entre
nosotros) y Scopolia (S. japonica) .

CH———CH-CH,
74 CH-CH,

6 S T C SRR O TR
= CH-N{ ~ 3CH-0—CO—CH—{ >
CH-—___CHCH,
CH,OH

Escopolamina

Se emplea en forma de bromhidrato, presentdndose enton-
ces como cristales incoloros y muy solubles en el agua.

Su accidn fisioldgica es como de la atropina pero es mds
lenta y de menor intensidad. Sobre la pupila produce una dilata-
cién mds rapida pero menos duradera que la atropina y como
‘ella, paraliza la acomodacidn.

Su accién sobre el sistema nervioso central es notoria. Tiene
accién hipnética y depresiva, por lo cual se le emplea especial-
mente en los estados de excitaciéon nerviosa.

4°—La Homatropina.— Es un alcaloide sintético que se ob-
tiene de la combinacién de la tropina con el écido mandélico.

H,C-———CITCH;
VR SN
CH,- CH-0-CO-CH-
N g | N
BC - CHCH
OH
Homatropina

~ Su accién vagolitica es parecida a la de la atropina, pero
menos intensa. Sobre el sistema nervioso central es siquiera cin-
co veces menos activa que la atropina.

Su accién midridtica es répida y fugaz y no paraliza del to-
do la acomodacién.
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59—La Novatropina.— No es sino el Metil bromuro de ho-
matropina. Es alcaloide sintético, derivado de la homatropina, en

H,C—CH-CH, _ s
Br e —
cHNG SCH—0—CO-CH—¢ \
H,C—CH-CH, OH
Novatropina

el cual, el N se le ha hecho pentavalente con la adicién de un Me-
tilo y un Bromo.

Se presenta en forma de cristales blancos muy solubles en
el agua y el alcohol.

Su accién fisiolégica es parecida a la atroping, pero sobre
el sistema nervioso central tiene muy poca actividad. Su toxici-
dad es también menor.

Se emplea especialmente como espasmolitico intestinal.

_ 6°—La Eumidrina.—Es el Metil-nitrato de atropina. Su ac-
cidn es menos intensa que la atropina y tiene poco empleo.

HQ(’:IKTO—CH-CH2

‘ s AN /7\\

- ICH,— N CH-O—-CO—CH

e~ NCA e o

H,C—CH-CH, CH,O0H
Eumidrina

7°—El Sintropan.—Alcaloide sintético que resulta de la es-
terificacién del dcido trépico por el 3 dietil-amina 2,2 dimetil-
propanol.
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CH,
CH,—CH | e
" N-cH ¢ CI-I,3—~O~CO-—CH—< >
CH,—CH,~ | [T
CH, CH,OH
Sintropdn

Se presenta en forma de polvo cristalino blanco, muy.solu-
ble en el agua. Se emplea en forma de fosfato.

Su accidén es parecida a la de la atroping, pero menos inten-
sa. Es un producto poco téxico y puede emplearse en dosis supe-
riores a la atropina.

La accion midridtica es casi nula y no praduce taquicardia.
Su accién mds evidente es la espasmolitica y se le usa con tal
proposito.

8°—La Trasentina.— (Difenil-acetil-dietil-amino-etanol) .
Se emplea en forma de clorhidrato, presentandose entonces co-
mc polvo blanco, muy soluble en el agua.

I/\'l
b |y
N
'CH,—CH, |
N —CH,—CH, -O0—-CO—CH
CH,—CH,

|
)
NA

Trasentina

En accidn, es parecida a la atropina, pero mucho menos in-
tensa y sin los efectos secundarios de aquella. Al igual que el
sintropdn, es esencialmente espasmolitica.
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Comercialmente lo prepara la casa Ciba, siendo productos
patentados: Trasentina Ciba, Neurotrasentina y Espasmocibal-
gina.

9°—Grupo de compuestos del tipo de la Bencilil colina (117).
Como se ha visto hasta aqui, en la molécula de la atropina puede
sustituirse tanto la tropina, quc es un amino-alcohol, por otros
amino-alcoholes mas sencillos, como el acido tropico, que es el
acido fenil-hidroxi-propidnico con otros que posean un fenilo y
un hidroxilo; obteniendo en todos estos casos substancias sinté-
ticas de accién vagolitica.

Después de los trabajos de Jowett y Pyman (1910); Braun,
Braunsdorf y Rath (1922) y Fromherz (1933), sobre la accidn
farmacolégica de numerosos productos sintéticos, sustitutivos de
la atropina, Blicke y Maxwell, sugirieron que el écido bencilico,
que posee dos grupos fenilos y un hidroxilo, era el mds apropia-
do para sustituir al Gcido trépico. Los dos investigadores ingleses,
ensayaron varias substancias en las que el dcido bencilico este-
rificaba a diferentes amino-alcoholes.

Considerando, posteriormente, que la accidn de la atropina
se debia quizd a un antagonismo con la acetilcoling, se sospeché
que podia obtenerse igual efecto empleando ésteres de la coling,
en los cuales interviniera un dcido con las condiciones ya anota-
das. Se ensayaron entonces los ésteres del dcido trépice y benci-
lico, encontrando que la accién farmacoldgica era semejante a la
atropina aunque menos intensa. Esto llevé a un estudio sistemd-
tico de los ésteres bencilicos de la siguiente férmula general:

(CsHs) 2 C (OH). COO (CHa), NR R’ R” X

En donde: R,R’,R", son los grupos alquilicos; X es un anion
haltricoy n=2 o 3. ;
= %

Desde entonces se han ensayado mds de 50 de estos éste-
res, conocidos por la letra E seguida del nimero correspondiente:
E;, Es, Es, etc.; y sobre los cuales se han hecho algunas publica-
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ciones (Swan y White, Dawes, Bllbring y Dawes, etc.) Todos es-
tos productos tiene especialmente accién midridtica de diversa
intensidad y duracion.

El E; o Lachesina.—De la serie de los ésteres bencilicos se
encontré que el miembro més activo era el E;, para el cual se ha
sugerido el nombre de Lachesina. Quimicamente es el cloruro de
bencilil-oxitetil-dimetiletilamonio.

El E; es de un peso semejante al del sulfato de atropina y en
cuanto a su accién midridtica, es ligeramente mds intensa que la
atropina, pero también mas breve.

@
N/

CH |
ClI % CHq N CH,—CH,—0—CO—C—OH
GH I
)
N
Lachesina
El éster mencionado fue oficialmente descrito por Swan y
White, (1944) y posteriormente Dawes, Ing y Wadja, (1945,
1946) se han ocupado mds detenidamente sobre los aspectos
quimicos y farmacologicos de este producto sintético.
La sintesis quimica, tal como vimos ya a propésito de otro
grupo de substancias, abre grandes perspectivas terapéuticas y es
de esperar, justificadamente, que en el futuro nos dara substan-

cias con un poder especifico y libres de fastidiosos efectos secun-
darios.
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