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L ESTUDIO DE LA ACCION de las drogas cn general y de los agentes de
E bloqueo ganglionar en particular, puede ser enfocado a uno o varios
de los siguientes aspectos: el empleo en la clinica, el mecanismo de ac-
cion v su uso como instrumento en la investigacion fisiologica. |

Cualquiera que sca ¢l punto de vista que se adopte para juzgar la
accion farmacolégica de los mdctodos de estudio empleados, es nccesario
tencr en cuenta, como criterio fundamental, la especialidad; es decir, el
grado que una sustancia alcanza en su capacidad para modificar una
funcion determinada, cuvo efecto e¢s considerado como principal, en com-
paracién con la magnitud de los efectos restantes, Hamados colaterales.

Por consiguiente, el problema fundamental es determinar en qué me-
dida, una sustancia es capaz de mterrumpir la transmision ganglionar,
una vez cxcluidos otros efectos que pudicran estar involucrados en el
sistema.

Comunmente se han utilizado preparaciones en las que las respues-
tas de un efector dado sirven para estimar el efecto ganglionar cuando
se estimulan las fibras preganglionares. En los estudios mas rigurosos se
determina o excluyc la participacion del efector, mediante uno de los
dos procedimientos siguientes: o bien se comparan las respuestas produ-
cidas por la estimulacion preganglionar con aquellas obtcnidas por activa-
cion postganglionar o sc recurre al artificio, mas elaborado técnicamente,
de perfusion restringida del ganglio (V¢ase: Paton, 1954).

Otro procedimiento es el empleo de ganglio aislado (in situ o in vitro).
La interrupcion de la transmision en el ganglio aislado, generalmente se
mfiere de la disminucién de la altura del potencial de accién postgan-
ghonar ¢ de uno de sus componentes. En general se asume que la altura
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de la espiga es una estimacion, bastante fiel, de la magnitud de la pobla-
cién de neuronas que descargan impulsos, por cada estimulo maximo que
se aplica a las fibras preganglionares (Bishop y Heinbecker, 1932
Eccles, 1935a). Una prucba que se ha introducido mas recientemente,
en el cstudio del bloqueo v activacion ganglionar de las drogas, es la
medida de la depolarizacién global del ganglio, por medio de la detec-
cién de los potenciales de corriente directa (Paton, 1954).

El estudio de los ganglios intramurales ofrece dificultades especiales
que hasta el momento no se han resuelto satisfactoriamente. Las dificul-
tades se derivan principaln.ente de la inaccesibilidad instrumental de los
ganglios y fibras postganglionares. El conocimiento que tenemos de la
fisiologia v farmacologia de estas entidades se ha obtenido por los md-
todos indirectos de estimulacion ganglionar quimica (Ambache, 1954).

Tanto los métodos en que se emplea un efector, como indicador
del efecto ganglionar, como los métodos electrofisioldgicos tienen venta-
jas e inconvenientes y ninguno substituye al otro en términos absolutos.
La eleccién de una u otra téenica dependera de la indole de la investi-
gacion de que se trate.

“Las ventajas que, sin embargo, en términos generales, ofrecen los
métodos electrofisiologicos scm:

(a) La exclusion, va apuntada, del efector como elemento sobre
el que puede ejercerse una accioén colateral de la sustancia en estudio.

(b) La exclusion del efector permite, igualmente, establecer com-
paraciones mas directas entre diversos ganglios (Alonso de Florida y
col,, 1960). De otra manera las medidas se complican por tratarse de
efectores diversos, correspondientes a cada ganglio.

(c) Es posible hacer evidente fenémenos de facilitacion farmaco-
logica, que pasan inadvertidos con otras técnicas (Alonso de Florida y
col,, 1960; Gijén, 1961).

(d) Permiten hacer un estudio mas detallado de la accién farma-
coldégica en la transmision de los impulsos. Los ganglios, en efecto, no
son tnicamente estaciones de relevo vy distribucion de impulsos, sino que
son capaces de integraciones elementales (Bronk, 1939). De esta manera
ha sido posible, entre otros €l estudio de diversos curarizantes sobre los
potenciales lentos del ganglio (Fccles, R. M., 1952); se ha discriminado
entre dos tipos de accion farmacolégica; por depolarizaciéon y por com-
petencia (Paton vy Perry, 1953) y se ha visto el efecto del tetractilamonio
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en la facilitaciéon temporal (frecuente subliminal, Alonso de Florida v
col.,, 1961).

(e) Se puede obviar el uso de preparaciones perfundidas, las cua-
les tienen ciertos inconvenientes, entre los que destaca su escasa sensibi-
lidad (Trendelemburg, 1957).

(f) Los ganglios in vitro son particularmente adecuados para el
cstudio de los factores metabdlicos (Larrabee y Bronk, 1952).

Entre las limitaciones mas importantes de los mdétodos electrofisio-
logicos se cuentan las siguientes:

1. El estudio del bloqueo ganglionar en general se ve limitado al
cstudio de estimulos unicos.

2. La altura de la espiga que se toma como estimacion del nimero
de neuronas que responden, esta sujeta a dos tipos de error: primero la
dispersion de los impulsos (Bronk, 1939) y segundo la magnitud del
potencial negativo lento subyacente (Eccles, 1935b).

3. Un ganglio determinado, por ejemplo el cervical superior, es el
centro de conexiones sindpticas, rclacionadas con funciones diversas, en
las que participan distintos efectores, cuyas neuronas ganglionares forman,
probablemente, grupos independientes (Eccles, 1935a). Estos grupos se
afectan en grado diverso por las drogas, segun ha sido demostrado por
los métodos que hacen uso de los efectores (Mainland v Shaw, 1952) v,
sin embargo, no ha sido posible detectar los cambios correspondientes
en los diversos componentes del potencial de accion. (Urquiaga y col,
1962) que por otra parte se sabe tienen cierta correspondencia con la
distribucion de las fibras postganglionares (Bishop v Heinbecker, 1932).

4. Las variaciones individuales de los potenciales de accion, deriva-
dos por medio de los tipos de clectrodos comunmente usados, son muy
grandes, debido a variaciones en la resistencia de los sitios de contacto
entre los clectrodos y el tejido.

5. Los ganglios in vitro tienen el inconveniente, de que el tiempo
que tarda en difundir las sustancias es muy grande, lo cual se ha obviado
parcialmente extirpando la vaina de tejido conjuntivo {Eccles, R. M,
1952).
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