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La aventura quimica del dolor
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El ibuprofeno, lo hace rapidamente.

En la anestesia se ha identificado este
efecto.

La potencia de un anestésico es
funcién de su solubilidad en él.

Esta droga, durante mucho tiempo,
solamente fue considerada por su
efecto anestésico

Todas las denominadas drogas inciden
asi en la quimica de nuestros cuerpos.

Es un reservorio para las drogas y
equilibra con el resto del cuerpo,
cuando la administracion es
discontinua.

Hace 150 anos que se descubrio este
tipo de anestesia.

Entre hidrofobicidad y lipofobicidad es
definitivo.

Una molécula con esta propiedad baja,
tiene poca atraccion por el tejido
nervioso.

Si un compuesto es muy soluble en
ella, tiene dificultades para atravesar la
barrera hematoencefalica (mayor
tiempo necesario para notar el efecto),
y una vez que entra en el cerebro su
accion es duradera.

Una molécula con esta propiedad alta
incrementa la velocidad de movimiento
en el fluido extracelular, que en su
mayoria es agua.

Esta propiedad en la bicapa lipidica, no
solo afecta a la potencia del
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anestésico, ya que la lipofilidad
determina el umbral y la duracion del
anestésico inhalado

Verticales

I

1.

14.

Este cuerpo es el mas complejo
conocido.

El cerebro es un érgano que puede
enfermar, no solo en su aspecto fisico,
sino en él.

La mayoria de los opioides interacciona
con este Unico tipo de receptor, que es
lipofilico.

Generalmente nos preocupamos por la
intervencioén quirdrgica, cuando el
mayor riesgo se corre con este
proceso, especialmente relevante en la
cirugia menor.

La Sociedad Occidental, ha
enmarcado las drogas utilizadas para
fines espurios, en los anaqueles de las
cosas que hay que vencerlas con ella.

Estos analgésicos son compuestos que
reducen el dolor, sin disminuir la
conciencia.

En la anestesia se ha identificado este
efecto.

El interés del aceite es que mimetiza la
bicapa lipidica que las rodea.

Una droga como ésta es rapida y de
corta duracion, por su hidrofilia
moderada.

Comprender como actian es un reto
urgente.
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El cuerpo humano es el sistema quimico més complejo
conocido. Todas las denominadas drogas inciden
modulando la quimica de nuestros cuerpos. Comprender
cémo actdan las drogas es un reto urgente, entre otras
cosas porque impulsard el desarrollo de otras drogas
mds nobles y eficaces, al tiempo que permitird
implementar mecanismos para desechar efectos
indeseables de las mismas.

La Sociedad Occidental, en el mejor de los casos, ha
enmarcado las drogas mal-utilizadas, es decir, utilizadas
para fines espurios, en los anaqueles de las cosas que
hay que vencer con la voluntad. No hay que olvidar que
el cerebro, también, es un érgano que puede enfermar,
no sélo en su aspecto fisico, sino en el funcional.
Pretender su cura, solo a través de la voluntad es, cuando
menos, ingenuo.

Pero dejemos de lado, de momento, el andlisis del
funcionamiento del cerebro y limitémonos a desvelar
aspectos de la quimica de las drogas, que nos ayudard a
desvelar algunos detalles de interés, para conocer el
funcionamiento de un organismo vivo, objeto de su
alcance. YVamos a considerar las drogas con efecto
anestésico, tanto general como local, intravenosa o
inhalada. En la anestesia se han identificado efectos
hipnéticos (falta de conciencia) analgesia (falta de
deteccién del dolor), control de reflejos (velocidad del
corazén y presién sanguinea) y relajacién muscular.
Cada aplicacién recurre a la propiedad mds
caracteristica para la finalidad pretendida. Generalmente
nos preocupamos por la infervencién quirdrgica, cuando
el mayor riesgo se corre con el proceso de anestesia,
especialmente relevante en la cirugic menor.

Hace 150 anos que se descubrié la anestesia general,
pero sigue siendo un misterio el mecanismo de actuacién.

La potencia de un anestésico es funcién de su
solubilidad en aceite (p.e. el de oliva). No significa que el
cerebro esté hecho de aceite en la parte activa, sino que
el aceite mimetiza la bicapa lipidica que rodea a las
células. Los gases de la anestesia se “cuelan” en la bicapa
lipidica y distorsionan la estructura y, por tanto, la funcién
de los receptores de la superficie celular. El reto es
descubrir el mecanismo por el que esto ocurre.

La solubilidad en la bicapa lipidica, no solo afecta a la
potencia del anestésico, ya que la lipofilidad determina el
umbral y la duracién del anestésico inhalado: cuanto més
soluble es en aceite, mayor umbral de tiempo y mayor
duracién. Los gases no producen ningin efecto fisiolégico
en la grasa, pero la grasa es un reservorio para las
drogas y equilibra con el resto del cuerpo, cuando la
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administracién es discontinua. Previene evitando que la
concentracién en el cerebro disminuya muy rdpidamente.
La duracién de los solubles en lipidos es mayor.

La cocaina, durante mucho tiempo solamente fue
considerada por su efecto anestésico. Es un
vasoconstrictor, aunque se le conoce més por su efecto
psicoactivo, es decir, capaz de modificar las capacidades
neurolégicas, incidiendo en el humor y el
comportamiento. Hoy se usa escasamente como
anestésico, salvo para controlar el sangrado de la nariz,
por ejemplo.

El balance entre hidrofobicidad y lipofobicidad es
definitivo. Una alta hidrofilia incrementa la velocidad de
movimiento en el fluido extracelular, que en su mayoria
es agua. Pero, al tiempo, la duracién de la accién es més
corta, porque una pobre lipofilia supone poca atraccién
por el tejido nervioso. Una droga como la lidocaina es
répida y de corta duracién, por su hidrofilia moderada.
Lo dicho es vélido para las drogas antiinflamatorias no
esteroides. El ibuprofeno, por ejemplo se metaboliza
rdpidamente, mientras que el naxopreno, que tiene
mayor lipofilia es mds lento y tiene una accién de mayor
duracién.

Finalmente, el cardcter hidrofébico e hidrofilico determina
las caracteristicas clinicas de los analgésicos opioides,
que son compuestos que reducen el dolor, sin disminuir
la conciencia. Hay decenas de ellos en el uso clinico,
dado que reducen el dolor a distintos tiempos y con
diferentes duraciones, lo que permite elegir en funcién de
la circunstancia. La mayoria de ellos interacciona con un
Unico tipo de receptor, el mu-opidceo, que es lipofilico,
de forma que el determinante del nivel de tiempo es la
lipofilicidad, lo mismo que ocurre con las drogas
antiinflamatorias no esteroides. Si es muy soluble en
agua, tiene dificultades para atravesar la barrera
hematoencefdlica (mayor tiempo necesario para notar el
efecto), y una vez que entra en el cerebro su accién es
duradera. Si es poco soluble en agua, el tiempo para
notar la accién es muy corto, pero luego al ser poco
soluble en lipidos, la accién es muy corta, también.
Naturalmente que tener ideas claras al respecto, hace
que la eleccién pueda ser la adecuada para el paciente.
Todo tiene consecuencias.
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