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Materias básicas 

PROSTAGLANDINAS EN CLINOPATOLOGIA 

Desde que von Euler y Bergstrom las descu
brieron e iniciaron investigaciones acerca de 
prostaglandinas, han pasado casi cincuenta 
años; fue solamente en la década de 1970 
cuando se comprobó la ubicuidad y la impor
tancia de estos compuestos, y en los últimos 
años la relación estrecha entre prostaglandinas 
y ácidos insaturados, de una parte, y la fisiopa
tología de muchos sistemas orgánicos por otra, 
han obligado a integrar los conocimientos en 
un plan amplio que podría denominarse de 
"ácidos grasos insaturados y sus relaciones 
con la patología en los diversos campos de la 
economía". 

En efecto, los derivados de ácidos grasos in
saturados -de los cuales parecen ahora aca
parar casi toda la atención las prostaglandinas 
y derivados- - intervienen en la fisiología y la 
patología de los más diversos procesos corpo
rales. Para resumir brevemente, y con el fin 
estricto de descubrir horizontes e invitar a 
considerar la importancia de este amplio cam
po de procesos bioquímicos y fisiopatológicos, 
intentaremos reunir las principales orientacio
nes logradas en los últimos años. Aconsejamos 
recordar lo esencial del tema presentado ya 
en esta misma revista por el profesor Oriol en 
el volumen XV, Núms. 59-60, págs. 57 a 69 
(1979). Añadiremos algunos puntos para po
der seguir mejor la evolución de los conoci
mientos. 

Los ácidos grasos insaturados principales 
-cuya importancia es bien conocida y clásica 
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en fisiología- son el oleico {18 carbonos y un 
doble enlace), el linoleico con dos enlaces do
bles, y linolénico con tres. Aumentando el nú
mero de carbonos pasamos al ácido araqui
dónico, con 20 carbonos y cuatro dobles enla
ces (eicosatetraenoico). Este es el compuesto 
del cual derivarán no sólo las prostaglandinas, 
sino también muchos· otros compuestos esen
ciales en fisiología y en medicina. En los últi
mos tres afios se ha esclarecido el metabolismo 
de los derivados oxidados de este ácido y se ha 
comprobado que actúan prácticamente en to
das las células del organismo. 

Esquemáticamente podemos 01-v101T los oe
rivados del ácido araquidónico y similares en 
dos grandes grupos: los producidos por las ci
cloxigenasas (tromboxanos, prostaglandinas, 
prostaciclina) y los producidos por las lipoxige
nasas (ácidos HPETE, HETE, leucotrienos). 
(Fig. 1). 

La presencia de derivados de este tipo con 
ácido fosfatídico en las membranas, y el he
cho de que la membrana esté resultando el ór
gano principal de la mayor parte de células, 
permite comprender la importancia de estos 
·cuerpos en tantos procesos fisiopatológicos. 

Antes de resumir las principales acciones de 
estos derivados del ácido araquidónico, recor
demos el origen de la nomenclatura de las 
prostaglandinas, que pocas veces se expone. E, 
significa producto soluble en éter; F, soluble 
en medios con fosfato (recordemos que fosfato 
en países no anglosajones se escribe con F); A 
es la prostaglandina E tratada con Acido; B es 
la misma E tratada con Base: C es un isómero 
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Fig. l. Movilización y oxigenación del ácido araquidónico, PL; fosfolípido, ME, grupo metilo; PLA 2, fosfo
lipasa A2; PLC, fosfolipasa C; DAG, diacilglicerol; MAG, monoacilglicerol; AA, ácido araquidónico; 
PGG2 y PG H2, peróxidos de prostaglandinas; TX, tromboxano; GST, S-transferasa de glutation, y GG TP, 
gamma-glutamil-transpeptidasa (Tomado del volumen4/1981 de Clínicas Médicas de Norteamérica, con per-

miso de la Ed. lnteramericana). 

de A. Las D, E y G son endoperóxidos, de los 
que nos ocuparemos luego. 

Estas prostaglandinas, que principalmente 
nos interesan, no se almacenan en los tejidos; 
actúan en cantidad~ mínimas, de nanogra
mos o picogramos. Hasta hace poco los pro
ductos con los cuales se trabajaba eran impu
ros, con mezcla de compuestos muy diversos. 
Actualmente se han sintetizado varias pr0sta
glandinas y otros derivados del ácido araqui
dónico (muchos centenares), y en éste, como 
en muchos otros campos, se ha comprobado 
que un cambio mínimo de estructura significa 
una actividad fisiológica totalmente diferente, 
incluso invertida. 

Las lipoxigenasas se encuentran principal
mente en plaquetas, leucocitos y macrófagos 
alveolares, bazo y quizá en muchos otros órga
nos. Las cicloxigenasas sobre todo en células 
cebadas y basófilos, así como en las paredes de 
los vasos. Todos los derivados se producen in 
situ, por eso han recibido el nombre de auto
coides (para distinguirlos de las hormonas, que 
actúan lejos de su lugar de producción). 

Entre los excitantes de la producción de 
prostaglandinas (y de algunos otros derivados 
del ácido araquidónico) están las bradicininas 
y calidinas, polipéptidos precursores de las ca
licreínas. Las cininas, la angiotensina 11 )' la 
noradrenalina estimulan el paso de ácido ara
quidónico a prostaglandinas. 

Entre los inhibidores comprobados de la sín
tesis de prostaglandinas están los corticost<;:roi
des, los analgésicos antitérmicos como la aspi
rina y, principalmente, la indometacina. Di
versos anestésicos locales inhiben.las fosfolipa
sas y, en consecuencia, impiden la liberación 
de ácido araquidónico y la consiguiente for
mación de sus derivados. (Fig. 2). 

Nos está plenamente aclarada la acción de 
cada uno de los muchos derivados del ácido 
araquidónico, y probablemente transcurrirá 
mucho tiempo antes de lograrse; sobre todo 
por la diversidad y, frecuentemente, los efec
tos opuestos de tantos productos similares. 
Por lo tanto, vamos a resumir brevemente la 
intervención de los mejor conocidos sobre los 
diversos aparatos. 

Aparato genitourinario. En él es donde pri
meramente se apreció la importancia de estos 
ácidos grasos, que recibieron en consecuencia 
el nombre de prostaglandinas, ya que en prós
tata y vesículas seminales se sintetizan en gran 
cantidad, sin que su papel exacto esté bien de
finido. Las prostaglandinas principales con
traen la fibra muscular uterina en todo mo
mento (la oxitocina sólo con intensidades di
versas, en relación sobre todo con la gesta
ción). Algunos autores insisten en que el parto 
!S desencadenado por prostaglandinas. Y es 
bien conocido el empleo de prostaglandinas 
para provocar aborto. 
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Fig. 2. Regulación endógena y farmacológica del :1cido araquidónico. lnd, indometacina; CS, corticoesteroi
de; NSAID, drogas antinflamatorias no esteroides; Vit, vitamina; ETYA, ácido 5, 8, 11, 14 eicosatetranoi
co; NDGA, ácido nordihidroguayarético; AS, aspirina. Las flechas sólidas indican liberación o generación, 
las flechas con trazos, estimulación, y las flechas onduladas, inhibición. Las demús siglas son las mismas que 
se indican en la figura I. (Tomado del volumen 4/1981 de Clínicas Médicas de Norteamérica con permiso de 

la Editorial Interamericana). 

Sistema cardiovascular. Las PGE y las 
PGA contribuyen netamente a la acción de 
las cininas; son vasodilatadoras más potentes 
que la acetilcolina o la histamina. Por este mo
tivo se están empleando los inhibidores de la 
síntesis de prostaglandinas en el tratamiento 
del conducto arterioso permeable. Es sabido 
que este conducto, que desvía la sangre del 
ventrículo derecho hacia la gran circulación 
en el feto, se cierra al nacer, cuando la peque
ña circulación pone a trabajar los pulmones 
hasta entonces independientes e inactivos pa
ra la respiración. Este cierre se diferiría -en
tre otras causas no conocidas- por acción de 
prostaglandinas vasodilatadoras. Por eso la in
dometacina y la aspirina son actualmente las 
que se han calificado de "cirugía farmacológi
ca" del conducto persistente. En algunas series 
publicadas, los resultados son impresionantes; 
en todo caso, antes de recurrir a la interven
ción quirúrgica procede ensayar el tratamien
to médico con inhibidores de la síntesis de es
tos dos productos, que frenan la acción de las 
cicloxigenasas y estimulan la de las lipoxigena
sas. (Cuadro 1). 

Sangre. Las PGE actúan intensamente so-

bre las plaquetas, y varias PG que no son E 
aceleran la eritropoyesis. Es posible que en la 
insuficiencia renal crónica, la anemia, que in
variablemente se presenta, guarde relación 
con la disminución de síntesis de prostaglandi
nas. Los tromboxanos provocan vasocons
tricción y aglutinan las plaquetas; por lo tan
to, es importante su acción en caso de hemorra
gia. La prostaglandina PGI2, una de las más 
recientemente descubiertas, posee acción igual 
o mayor que la de la heparina (recordemos que 
se sintetiza en la pared vascular). 

Aparato digestivo. La denominada "Darms
toff' (sustancia intestinal en alemán) de los 
autores germánicos, presente en la mucosa, 
químicamente similar a las prostaglandinas, 
aseguraría el tono del músculo liso intestinal. 
Se han obtenido receptores para prostaglandi
nas de estómago y parte alta del delgado; co
mo las prostaglandinas inhiben la secreción de 
pepsina y ácido clorhídrico, se les atribuye 
cierto papel en la producción de las úlceras 
gastroduodenales, y modificaciones de las se
creciones pancreáticas y biliares. Todas estas 
acciones no son bloqueadas por atropina ni 
por otros compuestos con intensa acción sobre 
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Cuadro l. (Tomado del volumen 4/1981 de Clínicas Médicas de Norteamérica, con permiso de la Editorial 

Interamericana). 

motilidad y secreción a nivel del tubo digesti
vo. Estudios acerca de estos puntos han permi
tido calificar a las prostaglandinas de "citopro
tectoras", y la valoración de las eliminadas 
con las heces permite asegurar su intervención 
(en forma todavía no aclarada) en procesos in
flamatorios crónicos como la colitis ulcerosa. 
Si los resultados han sido pocos en trastornos 
intestinales, son muy prometedores en el trata
miento de la enfermedad ulceropéptica; sobre 
todo empleando algunos derivados metilados 
sintéticos. (Fig. 3). 

Aparato respiratorio . .t'GE dilata los bron
quios, mientras que PGF los contrae (un caso 
entre los muchos de acciones opuestas a cargo 
de productos muy similares). En asmáticos se 
descubren concentraciones en sangre y en pa
redes bronquiales hasta 10,000 veces mayores 
que en personas sin asma. Probablemente des
empeñe algún papel importante. En todo caso, 
la acción de PGE es más poderosa que la del 
insoproterenol. 

Sistema endocrino. La mayor parte de pros
taglandinas aumentan la secreción de hormo
na de crecimiento. Probablemente causan la 
rotura del folículo de Graaf y favorecen la lu
teólisis. Es conocida su acción sobre útero y 
trompas. Al modificar el metabolismo de los 
fosfolípidos de las membranas celulares proba
blemente actúen en partes muy diversas de ór
ganos blanco de hormonas, facilitando o difi
cultando la acción sobre la adenilciclasa a ni
vel de receptores específicos. 

Riñón y orina. Por micropunciones y em
pleando microinyecciones se ha comprobado 
que las PGE y las PGI aumentan la diuresis 
actuando sobre los túbulos. Es segura la inte
racción de cininógeno, angiotensina y cininas, 
facilitando la producción de prostaglandinas y 
contrarrestando la vasoconstricción causada 
por la angiotensina II y la noradrenalina. Di
versas prostaglandinas suprimen la natruresis 
producida por algunos diuréticos. La acción 
moduladora de las prostaglandinas sobre la 
circulación renal y la producción de renina 
permite admitir una importante intervención 
de estos ácidos grasos en la conservación del 
equilibrio de líquidos y electrólitos en la eco
nomía. Además, la acción adrenérgica contra
rrestada por PGE intervendría en la autorre
gulación del tono simpático y la presión arte
rial, sobre todo por vía de acción sobre los 
riñones. (Fig. 4). 

Inflamación y dolor. La vasodilatación y la 
estimulación de las fibras nerviosas algógenas 
con toda seguridad dependen de una serie de 
compuestos, entre los cuales los más promi
nentes serían las prostaglandinas. La acción 
analgésica de aspirina, indometacina y simila
res depende de que estos productos impiden la 
síntesis de prostaglandinas y también la de 
otros derivados del ácido araquidónico, como 
los tromboxanos. Ello explica la acción anal
gésica-antinflamatoria y también la inhibidora 
de la coagulación sanguínea. Sin embargo, 
procede insistir en que los preparados emplea-
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dos en terapéutica inhiben estos derivados del 
ácido araquidónico en forma selectiva, de ma

. nera que, por ejemplo, la fenilbutazona sólo 
inhibiría selectivamente algunas PGE, PGF y 
tromboxanos, sin modificar (o aumentando) la 
síntesis de otras prostaglandinas. El glutatión 
reducido actuaría como cofactor de estas ac
ciones, frecuentemente opuestas. El lector 
puede pensar que tantas contradicciones en 
los datos señalados son fuente de confusión; 
lo cierto es que sólo mencionamos hechos ad
mitidos y probados, pero en cualquier estudio 
de estos derivados del ácido araquidónico to
dos los autores llegan a las mismas conclusio
nes, o sea, que estamos en camino de ir cono
ciendo acciones de estos compuestos fisiológi
cos de potencia enorme, pero sólo en camino. 
La síntesis todavía es imposible, e imposibles 

las conclusiones definitivas. Está demostrado 
que los bloqueadores de la síntesis de prosta
glandinas PG inhiben la acción pirógena de 
estas PG. 

Nutrición y metabolismo. Está demostrado 
que la inhibición de la síntesis de prostaglan
dinas (por ejemplo, con indometacina o aspiri
na) mejora la secreción de insulina y las curvas 
de glucemia. Esto se ha comprobado incluso 
in vitro con cultivos de células pancreáticas. 
In vivo, la hipoglucemia estimula la produc
ción de prostaglandinas, y la hiperglucemia la 
disminuye. Por este efecto, comprobado inclu
so en el hombre sano, se explican los ensayos 
de tratamiento de la diabetes sacarina con pro
ductos que aumentan o disminuyen la produc
ción de prostaglandinas. Los resultados son 
equívocos, pero la influencia de diversos deri-
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Fig. 3. Variaciones en la respuesta del músculo circular y longitudinal a la administración de 
pnNag]andinas E y pnNag)andinas Fa lo largo del tubo digestivo. (fomado del volumen 411981 

de Clínicas Médicas de Norteamérica con permiso de la Editorial Interamericana). 




