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Capacidades adquiridas: Al finalizar el articulo, los lectores podran:

a. Explicar los cambios orgénicos producidos durante las fases de la respuesta metabdlica a lainjuria severa.
b. Explicary diferenciar los diferentes componentes de la respuesta metabdlica a lainjuria severa.
c. Explicar porgue, en un paciente critico, el soporte nutricional debe ser introducido en el momento oportuno.

Palabras claves: ayuno, injuria, lipdlisis, gluconeogénesis, amonio, alanina.

Resumen

Sibienes cierto, los procesos de adaptacion que afrontan los tejidos durante el ayuno y lainjuria severa
son los mismos, existen varias diferencias importantes entre una y otra respuesta. La velocidad y la
magnitud en la que se desarrollan, es considerablemente mayor durante la injuria severa. Después de
unos dias de ayuno, el catabolismo proteico disminuye como una forma de proteccién frente al
compromiso vital que significaria agotar por completo las reservas de proteinas; en la injuria severa,
por el contrario, el catabolismo proteico tan solo disminuye cuando los mediadores de la respuesta
inflamatoria han sido controlados. Durante el ayuno, la introduccion progresiva de nutrientes cesa los
procesos catabdlicos. Enlainjuria, estos no cesan si el foco inflamatorio, no lo ha hecho.

1. Generalidades

El término injuria representa a todo tipo de
agresion que enfrenta el cuerpo. Estas pueden
generar diversas respuestas en el organismo,
mas o menos intensas dependiendo del
numero o area de tejidos afectados. Las injurias
podrian dividirse en dos categorias: aquellas
donde no existe un proceso inflamatorio de por
medio y aquellas donde hay un proceso
inflamatorio de por medio.

El ayuno es el mejor ejemplo del primer grupo.
Cuando se presenta, el cuerpo inicia una serie
de respuestas de tipo adaptativo caracteri-
zadas por una gran movilizacion inicial de
proteinas con el objetivo que sean convertidas
en fuente de glucosa (el sustrato energético
natural) a través de procesos bioquimicos
como la gluconeogénesis. No obstante,
pasada esta etapa inicial que puede durar unos

7 dias, la utilizacion intensa de proteinas
disminuye de modo que los cuerpos ceténicos
sintetizados a partir de la beta-oxidacion de las
grasas y estas como tal, se convierten en el
sustrato energético mas importante. De esta
manera se protege la masa proteica de un auto-
consumo tan exigente que podria poner en
juegolavidade lapersona.

En el segundo grupo, por otro lado,
encontramos a todas aquellas injurias que
tienen como base a un proceso inflamatorio.
Este proceso inflamatorio, en funcién de la
gravedad de la injuria, moviliza tal cantidad de
sustancias dentro del organismo que puede
comprometer la vida del paciente en cuestion
de horas. Enlas injurias con base inflamatoria la
presion negativa sobre las reservas proteicas
es tan intensa que en una persona podria llegar
a perder méas de 100 g de proteina por dia, lo
cual pareceria no ser tan serio si se compara
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con los casi 75 g de proteina por dia que se
pierden en el ayuno, no obstante, en el ayuno el
proceso tiende a hacerse mas lento a partir del
sétimo dia, mientras que en las injurias con
base inflamatoria el proceso puede proseguir
de maneraindefinida.

Las injurias graves, para puntualizar un grupo
especifico, desencadenan una serie de

cambios adaptativos de tipo metabdlico vy
circulatorio, definidos como el sindrome de
respuesta inflamatoria sistémica (SIRS). Este
término engloba la respuesta inespecifica del
huésped frente a una injuria de diferentes
etiologias como trauma, infeccién, inflamacion,
guemaduras, etc.; noxas que ademas son
capaces de inducir la aparicién de un estado de
estrés metabodlico (tabla 1).

Siglas del Evento  Caracteristicas principales

SIRS Respuesta sistémica a diversas injurias que puede producir dos o mas de las
siguiente manifestaciones: Taquicardia > 90 lat/min; taquipnea > 20 resp/min;

pCO2 < 32 mmHg; temperatura < 36°C o > 38°C; Recuento total de linfocitos
> 12,000 cel/mm3 o < 4,000 cel/mm3 o > 10% de células inmaduras.

Sepsis Cuando la causa de la SIRS es un agente infeccioso

Shock séptico

Cuando la sepsis se asocia a disfuncién orgénica , hipofunciéon (acidosis lactica,

oliguria o alteraciones agudas del estado mental, ) o hipotensién (presién sistélica
<90 mmHg o caida > 40 mmHg basal).

SDOM Sindrome de falla organica mdltiple. Cuando las lecturas de laboratorio en relacién

a la funcion de varios érganos, estan alteradas.

Tabla 1. Nuevas definiciones para sepsis y sindromes relacionados
Fuente: Gonzélez C. Paciente Critico. En De Girolami D. Fundamentos de Valoracion Nutricional y composicién corporal.

12 Edicion. Buenos Aires: Editorial El Ateneo (1).

El objetivo principal de la respuesta metabdlica,
es producir la energia necesaria que permita
sostener las funciones vitales, la respuesta
inflamatoria, la funcién inmunolégica y la
reparacion tisular. Para ello, es necesaria la
movilizacién de sustratos hacia &reas con
elevadas demandas metabdlicas como son el
higado, heridas y células mononucleares. El
nitrégeno corporal proveniente del musculo
esquelético, tejido conectivo e intestino,
constituye la principal fuente de sustratos. La
respuesta metabdlica, que inicialmente
constituye un mecanismo de defensa ante la
injuria, dependiendo de su severidad vy
duracion, puede llegar a convertirse en un factor

deletéreo, ya que en situaciones extremas
puede conducir a una deplecién proteica muy
importante, con riesgo vital

2. Fases de la Respuesta Metabdlica: Ebby
Flow

En 1942, Sir David Cuthbertson en un estudio
clasico introdujo los términos “ebb” y “flow”
para describir las etapas que pueden agrupar
los cambios metabdlicos asociados con la
injuria grave. En la actualidad, estas fases se
conocen como Hipometabdlica (ebb) e
Hipermetabdlica (flow). Ocurren de manera
consecutiva en el lapso de minutos a meses,
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dependiendo las condiciones de huésped, de
la gravedad de la injuria y de los factores
asociados. Se desarrollan intrahospita-
lariamente y producen severas alteraciones
organicas que llevan al paciente a un estado de
hipercatabolismo que puede conducirlo a la
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muerte. Superado este evento, la respuesta
hormonal desciende paulatinamente, el
paciente se vuelve anabdlico e ingresa a la fase
de recuperacion o rehabilitacion, que
generalmente terminaen lacasa (tabla2) (2).

Fase ebb Fase flow
Glicemia Normal Normal o ligeramente elevada
Glucogénesis Normal Altamente elevada
Acidos Grasos libres Elevado Flujo incrementado
Insulinemia Disminuida Normal o elevada
Catecolaminas Elevadas Elevadas
Glucagonemia Elevada Elevada
Lactonemia Elevada Elevada
Consumo de 02 Disminuido Elevado
Gasto cardiaco Disminuido Elevado
Temperatura Corporal Disminuida Elevada

Tabla 2. Cambios metabdlicos en las fases Ebb y Flow del SIRS
Fuente: Lowe D, Jacobs D, Wilmore D. Metabolic background. En Fisher J. Total Parenteral Nutrition. 22 edicion.

2.1 Lafase “ebb” o hipometabdlica.

Se presenta inmediatamente después del dafo
tisular, durade 12 a 24 horas, pero puede ser de
mayor duracién, dependiente de la severidad
de la agresion o magnitud del dafio. Se
caracteriza por la presencia de una intensa
actividad simpéatica que genera hipoperfusion,
vasoconstriccion, disminucion del consumo y
transporte de oxigeno, disminucién de la
temperatura corporal, disminuciéon del gasto
energético (con el objetivo de ahorrar energia y
nutrientes) e hiperglicemia. Estos cambios se
producen para garantizar la circulacion vy la
oxigenacion de organos vitales, asegurando
niveles Optimos de glucosa que ayuden a
mantener la funcion cardiorrespiratoria y la
actividad del sistema Nervioso Central.

Durante la fase hipometabdlica, el soporte
nutricional intensivo tiene poca relevancia
debido a que el objetivo de la intervencion
clinica es estabilizar la perfusién y oxigenacion
del tejido danado, hecho que marca el fin de la
fase “ebb” y elinicio de lafase “flow”.

2.2 Lafase “flow” o hipercatabdlica

El inicio de esta fase se caracteriza por el
incremento del metabolismo y de los
requerimientos; por lo tanto, el soporte
nutricional adquiere marcada relevancia como
un factor que puede reducir el catabolismo
corporal. El soporte nutricional aumenta la
sintesis proteica, aunque no llega a compensar
del todo el catabolismo acelerado, es decir,
puede contribuir a reducir considerablemente el
balance nitrogenado negativo, pero no
eliminarlo totalmente; al menos no, mientras los
mediadores inflamatorios, responsables de
este estado, permanezcan elevados (3).

Durante la fase ebb, la tasa metabdlica de
reposo (TMR) puede sufrir incrementos de
variada intensidad. Dependiendo de la
gravedad de la injuria se pueden generar
aumentos pequenos del orden del 10 al 20%
hasta aumentos mayores en los que incluso se
pueden duplicar los valores de TMR en
comparacion a un sujeto sano. Piek et al (4)
informaron sobre aumentos de la Tasa
Metabdlica de Reposo (TMR) de entre 60-340%
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en pacientes con lesiones aisladas en la cabeza
o hemorragias intracraneales. Whintrop et el (5)
informaron, que nifos con diferentes tipos de
injurias, sufrieron aumentos de la TMR del orden
del 14% acompanados de incrementos de casi
98% en el recambio proteico. Conviene
recordar que estos aumentos pueden
presentarse hasta por periodos que van de 9-12
meses, sobretodo en pacientes con grandes
quemaduras (6). Por otro lado, la temperatura
corporal también causa incrementos en la TMR
de aproximadamente 11% por cada 1 °C
ganado. Este aumento en la TMR, debido a la
temperatura corporal, es resultado del
aumento del tono simpatico y de la
concentraciones elevadas de catecolaminas,
las cuales son poderosos agentes
termogénicos y catabdlicos.

En lineas generales, la respuesta metabdlica
alcanza su maximo nivel al cuarto dia de
iniciada la injuria, para luego decaer hasta un
nivel basal al séptimo a décimo dia. Cuando se
agrega una complicacion, el proceso puede
reactivarse, volviendo a declinar sélo cuando la
complicacion ha desaparecido. La presencia
de unainjuria puede determinar la perpetuacion
del SIRS, lo que a su vez puede llevar a una
disfuncién multiorganica. La intensidad de la
respuesta metabdlica se encuentra en estrecha
relaciéon con la injuria y con la cantidad de
mediadores activados. Ahora bien, la duracién
de dicha respuesta dependera en gran medida
del tiempo en que los mediadores
permanezcan activados.

Efecto sobre el metabolismo de proteinas

Al igual que en el ayuno, durante la fase “flow”
se produce una gran degradacion proteica, que
pone al alcance del higado ingentes cantidades
de aminoacidos, Utiles para la
gluconeogénesis y la sintesis de varios tipos de
proteinas que cumplen funciones de respuesta
inflamatoria denominadas proteinas de fase
aguda. Cabe resaltar que el aumento en la
sintesis de estas proteinas, disminuye la
generaciéon de proteinas viscerales (ejemplo:
albimina).

Efecto sobre el metabolismo de carbohidratos

Para tratar de proveer de sustratos necesarios
para la formacion de glucosa, las hormonas de
contra regulacién  generan altas tasas de

glucogendlisis y gluconeogénesis, con lo cual
los niveles de glicemia suben
considerablemente. Es conveniente recordar
que junto con la hiperglicemia se presentan
niveles altos de insulinemia, motivada por el
desarrollo de cierta resistencia en tejidos
normalmente sensibles. Aparentemente, se
buscaria que la mayor cantidad de glucosa este
disponible a nivel sanguineo y no
intracelularmente. La evaluacién de las fuentes
de glucosa sugiere que el adicional presente en
el torrente sanguineo, proviene del lactato y
piruvato generado en los tejidos periféricos y
aclarado por el higado, de la contribucién de la
glutamina, la alanina y del glucégeno
almacenado (7,8).

Durante lainjuria severa, a diferencia del ayuno,
la alteracion de las hormonas de contra
regulaciéon (glucagoén, cortisol) no cesa con la
infusién de glucosa, mas bien, podria ser
peligrosa, toda vez que su uso por la mayoriade
células  corporales esta restringido por la
resistencia a la insulina desarrollada
paralelamente.

Efecto sobre el metabolismo de grasas

Durante la fase “flow” se presenta gran cantidad
de é&cidos grasos libres que son utilizados por
diferentes tejidos corporales, especialmente
musculo cardiaco y esquelético. La gran
movilizacién de grasas es motivada por la
estimulacion del nervio simpatico asi como
también del desarrollo de resistencia a los
efectos antilipoliticos de lainsulina.

3. Comportamiento de los sistemas
Macroendocrinoy Microendocrino

3.1 Comportamiento del sistema
Macroendocrino

El sistema macroendocrino esta integrado por
todas las hormonas producidas por el
organismo. Durante la injuria severa, se
incrementan considerablemente las
denominadas hormonas de contra regulacion:
glucagon, cortisol y catecolaminas. El aumento
de estas hormonas es proporcional al nivel de
injuria.

Al'igual que en el ayuno, aumenta la secrecion
de glucagén, cortisol y hormona de
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crecimiento; sin embargo, en la injuria severa,
también se secretan catecolaminas que no sélo
responden a la disminucién de los niveles de
glucosa sino ademas a otros estimulos como:
el dolor, lacirugia, la sepsis, la exposicion al frio,
la hipoxia y el miedo, entre otras formas de
estrés. El efecto de las catecolaminas
incrementa la accion de las hormonas de contra
regulacion. La adrenalina incrementa el gasto
cardiaco, la presién sanguinea y el flujo de
sangre visceral y muscular y reducen el flujo de
sangre a nivel renal y dérmico; los receptores 8
adrenérgicos activados participan en la
generacion de calor. La noradrenalina causa
vasoconstriccion e incremento de la resistencia
periférica, produciendo aumento de la presién
arterial y del flujo de sangre coronario.

3.2 Comportamiento del sistema
Microendocrino

La activacion del sistema microendocrino
determina la liberacién de diversas citoquinas,
tales como: el factor de necrosis tumoral (TNF)
e interleuquinas 1y 2 (IL-1 e IL-2), entre otras.
Estos mediadores a su vez, son capaces de
inducir alteraciones fisiolégicas y metabdlicas
en los distintos 6rganos y sistemas. La
respuesta fisioldgica tiene por objeto
incrementar el aporte de oxigeno a los tejidos,
en un contexto de aumento de lademanda.

4. Elementos involucrados en la Respuesta
Microendocrina

4.1 Célulasinvolucradas.

Aunque todas las células inmunes son
activadas frente a una injuria determinada, son
dos las mas comprometidas con el inicio de la
respuesta inflamatoria y en la sintesis de
sustancias de respuesta, el macréfago vy
principalmente el mastocito, ambas
provenientes de la serie progenitora
granulocito-monocito de la Médula Osea.

Los macréfagos

Son células que se distinguen por su gran
capacidad de pinocitosis. Los macréfagos se
originan de los monocitos, células de la sangre
provenientes de la médula 6ésea que atraviesan
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la pared de vénulas y capilares y penetran el
tejido conjuntivo, donde adquieren el aspecto
morfoldgico del macréfago. Por tanto, el
monocito y el macréfago son la misma célula,
aunque en fases funcionales diferentes (9).

El paso de monocito a macréfago se denomina
activacion del macréfago. Consiste en una serie
de cambios cuantitativos en la expresion de
diversas proteinas, que dotan a los macréfagos
activados de la capacidad de realizar ciertas
funciones que no pueden llevar a cabo los
MOoNOCitos en reposo: ser capaces de destruir
microorganismos.

La activacion del macréfago estd mediada por
la accién de la células CD4+TH1. Cuando
estas células son activadas por la presencia del
antigeno o de dafio propiamente dicho,
secretan la citoquina denominada Interferén
Gamma (INF y) que es considerada la principal
activadora del macroéfago. El INF y activa los
factores de transcripcion STAT1 e IRF-1. Como
resultado de estas sefales, los macréfagos
activados producen una mayor cantidad de las
proteinas responsables de la inmunidad celular
(10).

Entre las funciones de los macrofagos
activados podemos citar:

a. Accién microbicida. Producen una enzima
citocromo denominada fagocito oxidasa, que
cataliza la formacién de intermediarios
reactivos de oxigeno y la produccién de éxido
nitrico (NO) sintetasa inducible que estimula la
sintesis de NO. Los intermediarios reactivos de
oxigeno y el NO son potentes agentes
microbicidas producidos en los macréfagos y
capaces de destruir los microorganismos
ingeridos.

b. Estimulan la inflamacién aguda. Por medio
de la secrecion de citoquinas, principalmente
Interleuquina-1 (IL-1) y Factor de necrosis
tumoral (TNF), y mediadores lipidicos de vida
corta como el factor activador de plaquetas,
prostaglandinasy leucotrienos.

c. Eliminan tejidos muertos. Inducen la
formacion de tejido de reparacion mediante la
secrecion de factores de crecimiento que
estimulan la proliferacién de fibroblastos.

Renut (2012) 6 (19) 1011 - 1019
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Los mastocitos

Es una célula globular, grande, sin
prolongaciones y con el citoplasma lleno de
granulos basdfilos: heparina, histamina y el
factor quimotactico de los eosindfilos en la
anafilaxia o ECF-A (del inglés eosinophil
chemotactic factor of anaphylaxis).

Todos los mastocitos derivan de progenitores
presentes en lamédula 6sea. Normalmente, los
mastocitos maduros no se encuentran en la
circulacion. Los progenitores migran a los
tejidos periféricos como células inmaduras y se
diferencian in situ. Se encuentran por todo el
organismo, localizados predominantemente
cercadelosvasos sanguineosy de los nervios y
por debajo de los epitelios. También estan
presentes en los érganos linfoides.

La activacion del mastocito genera tres tipos
de respuestas biolégicas: secrecion de
contenidos preformados o exocitosis, sintesis y
secrecion de mediadores lipidicos y sintesis y
secreciéon de citoquinas, aunque el papel de
estas Ultimas no esta del todo claroin vivo.

Todos estos procesos parten de proceso
comun el entrecruzamiento del Factor cristalino
épsilon de gran afinidad (FceRl) ](figura 1).
Luego la tirosina quinasa La tirosina quinasa
Lyn se une al segmento citoplasmatico del
FceRl yfosforilalos ITAM. Los ITAM fosforilados
capturan y activan una proteina quinasa Syk.
Esta proteina quinasa Syk generan, tres
secuencias diferentes de acuerdo a la
respuesta bioldgica estudiada:

a. En la exocitosis, activa la isoforma vy
especifica del fosfatidilinositol (PI-PLC y) que
cataliza la conversion de bisfosfato de
fosfatidilinositol (PIP2) (de lamembrana celular)
en ftrifosfato de inositol (IP3) y diacilglicerol
(DAG). El IP3 eleva la concentraciones de calcio
citoplasmatico que junto con el DAG activan la
proteina quinasa C (PKC) que permite la
liberacion de los mediadores preformados.

b. En la sintesis de citoquinas, activa una
cascada de proteinas quinasas activadas por
mitdégenos (MAP) que estimulan la transcripcion
de genes para la sintesis de varias citoquinas,
que son luego liberadas alasangre.

c. En la sintesis de mediadores lipidicos, activa
una cascada de proteinas quinasas activadas
por mitégenos (MAP). Estas MAP se unen al
calcio citoplasmatico y activan la enzima
citosodlica fosfolipasa A2, la cual hidroliza los
fosfolipidos de la membrana para liberar acido
araquiddnico.

La membrana citoplasmatica del mastocito es
muy rica en receptores para las porciones Fc de
las IgE, asi como para factores del
complemento. La activacion de los mastocitos
puede realizarse por diversos mecanismos: 1)
por hipersensibilidad inmediata, dependiente
de la IgE; 2) por la formacion de complejos
inmunes que pondrian en marcha la cascada
del complemento; y 3) por estimulos directos no
mediados inmunoldégicamente (frio, calor,
radiacién ultravioleta, etc). Todos estos
procesos conducen a la degranulacion del
mastocito, con la consiguiente liberacién de
diversas sustancias.

4.2 Las sustancias involucradas.

Las citoquinas

Son proteinas que actlan como mediadores en
la comunicacion intercelular y aunque pueden
ser producidas por muchas células, el
macrofago es la mas comprometida en su
sintesis. La produccion de las citoquinas suele
ser breve (transitoria), limitada al lapso de
tiempo que dura el estimulo (es decir, el agente
extrano). En muchos casos ello se debe a que
los correspondientes ARNm tienen una corta
vida media.

Considerando las diversas citoquinas, éstas
pueden exhibir una o varias de las siguientes
cualidades:

- Pleiotropia: multiples efectos al actuar sobre
diferentes células.

- Redundancia: varias citoquinas pueden
ejercer el mismo efecto.

- Sinergismo: dos o0 mas citoquinas producen
un efecto que se potencia mutuamente.

- Antagonismo: inhibicion o bloqueo mutuo de
sus efectos.

Aunque cumplen funciones especificas, como
se pueden apreciar en la tabla 3, realizan dos
acciones genéricas: a) estimular a las células
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endoteliales, fibroblastos y linfocitos para que
produzcan otras citoquinas, denominadas
factores de crecimiento que estimularan a la
Médula Osea a producir mas monocitos que
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llegaran luego, a la zona afectada, a
transformarse en macréfagos; y b) estimular
directamente a la Médula Osea para la
produccién de mas monocitos .

N (I@IEL\/(,/

IgE entrecruzada por el antigeno

PIP2 DAG

Membrana plasmatica

del mastocito

Fosfatidilcolina

Ras/MAP quinasas
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de citoquinas

——>

| Mediadores lipidicos |

|
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ARN de citoquinas
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cadena ligera de la
miosina

Granulo

IContenido del granulo I

Figura 1. Bioguimica de la activacion del mastocito

Fuente Abbas A, Lichtman A. Inmunologia Celular y Molecular. 52 Edicion. Barcelona: Elsevier.

Los mediadores preformados

Son cuatro los mediadores preformados
secretados por el mastocitos. Cumplen dos
funciones importantes: a) producen
vasodilatacién para aumentar el flujo de sangre

en la zona afectada y b) atraen a células del
sistema inmune para fortalecer las defensas de
lazona e iniciar la fase de reparacion. Enlatabla
4 se resumen sus funciones principales.
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Citoquina

Accién

IL1

L2

TNF a

A nivel sistémico, determina la aparicion de fiebre, probablemente induciendo la
sintesis de PGE2 en las células endoteliales que revisten los vasos sanguineos del
hipotalamo; a su vez la PGE2actla sobre el centro termorregulador. Sobre la médula
Osea favorece la produccion y liberacion de neutréfilos, con la consiguiente neutrofilia.
En el higado incrementa la sintesis de proteinas de la fase aguda y disminuye la
produccion de proteinas viscerales como la albumina.

A nivel local, mejora la activacion de las células T en respuesta al antigeno. Esto estimula
la produccion de IL2 y de los receptores de IL2, lo cual aumenta la activacion de las células
T. Este efecto de la IL1 sobre las células T es imitado por el TNF. Aunque es secretada
principalmente por macréfagos, también lo pueden hacer neutréfilos, células endoteliales,
células gliales, astrositos, fibroblastos y queratinocitos.

Interviene en la clonacion de las células T. También ejerce efectos sobre las células B,
macréfagos y las células Natural killers. Proliferacion de las células By de las células T
activadas, funciones de las células Natural Killers.

También llamado caquectina, es la principal citoquina reguladora de la respuesta inmune
(igual que la IL1). Induce la expresion de otros factores de crecimiento, incrementa la
respuesta a los factores de crecimiento e induce las vias que llevan a la proliferacion.

Tabla 3, Citoquinas responsables de los procesos inflamatorios

mediador

Funcion

Histamina

Enzimas
proteoliticas

Factores
Quimiotéacticos

Heparina

También es producida por el basdfilo. Deriva de la descarboxilacion, del aminoacido
histidina. Actuando sobre los receptores H1 (histamina 1) de los vasos produce
vasodilatacion e incremento de la permeabilidad. Ademas, cuando la histamina actia
sobre receptores H2 (histamina 2) produce efectos inhibidores o reguladores de la
inflamacion.

De las distintas enzimas proteoliticas liberadas por el mastocito, quizas la mas
interesante sea la kininogenasa que actua sobre las proteinas procedentes de la sangre
y denominadas kininégenos, produciendo su ruptura en péptidos méas pequefos
denominados kininas. Las kininas inducen vasodilatacién, aumento de la permeabilidad
vascular y estimulan las terminaciones nerviosas del dolor.

El factor quimiotéactico del eosindfilo (ECF-A, eosinophil chemotactic factor) y factor
quimiotactico del neutréfilo (NCF, neutrophil chemotactic factor). Atraen y activan
eosindfilos y neutrofilos.

Al'inhibir la coagulacion, favorece la llegada al foco inflamatorio desde la sangre de
moléculas y células. Es, ademas, un factor regulador.

Tabla 4. Funciéon de los mediadores preformados

Los mediadores lipidicos

Se producen en el citoplasma del mastocito a
partir de acido araquidénico, que
habitualmente deriva de la posicién 2 de los
fosfolipidos de la membrana plasmética, como

resultado de la actividad de la fosfolipasa A2.
En el aspecto fisiolégico se considera que
actlian como hormonas locales que funcionan
a través de receptores enlazados a proteina G
para estimular sus efectos bioquimicos.
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Sus vias metabdlicas son divergentes,
compitiendo la sintesis de las series
Prostaglandinas E2, Tromboxanos E2 vy
Leucotrienos por el sustrato araquidonato.
Estas dos vias se conocen como la via de la
ciclooxigenasa y la via de la lipooxigenasa
(Figura 3)

Revision en Nutricién Clinica

Los mediadores lipidicos producidos por el
mastocito participan en la génesis del dolory de
la fiebre, son agentes quimiotacticos e inician
los procesos de reparacion de tejidos activando
plaguetas.

Fosfolipido de la membrana

Fosfolipasa A2

v
Araquidonato

Lipooxigenasa

Leucotrieno

Ciclooxigenasa

Estimulan Adrenalina
Inhiben Corticoesteroides

antiinflamatorios

Inhiben

Aspirina

Prostaglandinas y Idometacina

tromboxanos

Figura 3. Vias de formacion de Prostaglandinas, Leucotrienos y Tromboxanos.
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