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INTRODUCCIÓN. - Posiblemente la investigación fisiológica y farma­
cológica de nuevos productos endógenos de particular significado y even­
tual uso en terapéutica nos haya sensibilizado a seguir bibliográfica­
mente el curso de estos acontecimientos e incluso a colaborar en su 
investigación . No es necesario, pues, resaltar el innumerable arsenal 
terapéutico que disponemos al conocer mejor las acciones de principios 
activos que sintetiza nuestro propio organismo. Nos llamará mucho más 
la atención el conocimiento de las «endorfinas» o de las «prostaciclinas», 
pero sin embargo todavía sigue siendo buen momento de recordar cier­
tos mediadores adrenérgicos -dopamina- , que tienen un relevante 
papel terapéutico y con muchos apartados por investigar. 

CoNSIDERACIONES FISIO·FARMACOLÓGICAS DE LA DOPAMINA. - La 
dopamina (3-hidroxitiramina o 3 ,4-dihidroxifeniletilamina) es un pre­
cursor de la noradrenalina y adrenalina en el sistema nervioso vegeta­
tivo y tejido cromafin.1 

Estudios recientes han demostrado que la dopamina, la tercera cate­
colamina endógena, ejerce por sí misma efectos importantes en muchos 
órganos. Algunos de estos efectos han demostrado ser debidos a la 
estimulación de receptores dopaminérgicos específicos, que son distintos 
de los alfa y beta adrenérgicos. 

HOLTZ y CREDNER 2 (1942) observaron que los efectos de la dopa­
mina eran cualitativamente distintos de la noradrenalina. Encontraron 
que la dopamina en el cobayo y en menor cuantía, en el conejo, al con­
trario que la norach·enalina, producía una bajada de la tensión arterial. 
Hallazgos que posteriormente fueron confirmados por otros autores.3 

• Prof. Encargado de Curso de Farmacología. Universidad de Barcelona. 
• Catedrático de Farmacología y Terapéutica. Universidad Autónoma de Barcelona. 



J. L. C. ALLOZA Y COL. DOPAMINA 1481 

MoNTAGU 4 (1957) y WEILL-MALHERBE y BoNE 5 (1957) fueron los 
primeros en comprobar que la dopamina era un constituyente normal 
en el cerebro de mamífero. En la mayoría de especies se observa que 
más del 50 % del contenido de catecolaminas corresponde a la dopa­
mina,6 con lo cual se demuestra que la dopamina no tiene un papel 
exclusivo de precursor cerebral de catecolaminas. 

En la actualidad, los conocimientos sobre las funciones centrales y 
periféricas de la dopamina se han multiplicado extraordinariamente, 
atmque el papel precise de la dopamina en los ganglios basales del cere­
bro no está claramente definido? La acción de la doparnina puede evi­
denciarse con sus agonistas (apomorfina, bromocriptina), y puede ser 
bloqueada por antagonistas, tales como fenotiadnas, butirofenonas (ha­
loperidol), pimozide, metoclopramida, sulpiride, y en menor cuantía 
por antagonistas de los receptores alfa adrenérgicos. 

La dopamina se ha encontrado en los ganglios de nervios adrenér­
gicos,8· 9 vasos sanguíneos10

, corazón,11• u pulmón y bronquio,8 así como 
en hígado, mucosa gastrointestinal, tiroides, páncreas, glándulas saliva­
res, riñón, cuerpo carotídeo, bazo y peneY Concentraciones que están 
en correspondencia con las acciones periféricas de la dopamina, como 
agonista específico en la arteria renal, mesentérica y coronaria 14 y tam­
bién en arterias cerebrales, páncreas exocrino y riñón.15 

Las concentraciones plasmáticas de dopamina en el hombre 16 vie­
nen a ser de 0,33 ng/ml., que resulta bastante elevada en comparación 
con la excreción urinaria por día (unos 200 ¡..¡.g) y que a su vez es de 
10 a 20 veces superior a la eliminación de noradrenalina o adrenalina. 

Las pequeñas concentraciones de dopamina determinadas, por ejem­
plo, en la medula adrenal,12

• 
17 de 1-2 % o de 1-5 % en el tejido cardio­

vascular humano/ 8 corresponden probablemente al papel de precursor 
de las otras catecolaminas. 

Las acciones centrales de la dopamina están sometidas a debate por 
la multiplicidad de sus efectos. En el hombre, las mayores concentra­
ciones de dopamina cerebral se encuentran en el putamen (8,25 ¡..¡.g/o) 
y núcleo caudado (5,74 ¡..¡.g/g),19 y en general su dominio se extiende 
a todos los centros extra piramidales. 

La enfermedad de Parkinson se caracteriza por una acusada dismi­
nución de dopamina, y es bien conocido el alivio de esta patología por 
la administración del precursor L-DOPA, o su agravamiento, con el halo­
peridol o clorpromacina. 

En la investigación de la actividad dopaminérgíca central se ha pro­
digado la utilización de las butirofenonas/0 dentro de los neurolépticos. 
En térlninos generales, la familia de los neurolépticos produce un 
aumento del «turnover» cerebral de dopamina. 

El haloperidol no modifica las concentraciones de dopamina en el 
núcleo estriado de rata.21 A este nivel, los neurolépticos actúan inhi-

- - --- --- -
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biendo la estimulación que ejerce la dopamina sobre la adenil ciclasa; 22 

sin embargo, no hay correlación ent re la potencia antagónica in vitro 
y la respuesta farmacológica de la clínica. Además, estos fármacos pare­
cen interactuar con receptores ptesináp ticos con la posibilidad de aumen­
tar tanto la síntesis como la liberación de dopamina en condiciones 
normales .23 

En cuanto a los efectos que ejercen sobre el metabolismo de la 
dopamina, provocan la acumulación de metabolitos ácidos, en particular 
el ácido homovalinico {principal metabolito de la dopamina) y el 3,4-
dihidroxifenilacético.2~ 

La hiperactividad de la dopamina cerebral juega un importante pa­
pel en la esquizofrenia.25 Las acciones antipsicóticas y extrapiramidales 
de los neurolépticos están muy relacionadas con su capacidad de blo­
OIJear la transmisión dopaminérgica central. Al parecer, en la esquizo­
fren ia, los receptores dopaminérgicos mesolimbicos se hacen hipersen­
siblcs, o falla un mecanismo antagónico sobre dicho slstema.26 

Se han identificado neuronas dopaminérgicas en el hipotálamo que 
están implicadas en la regulación de hormonas hipofisarias, especial­
mente la prolactina. La administración de L-DOPA y bromocriptina des­
cienden los niveles de prolactina a la normalidad, mientras que las 
fenotiacinas y TRH la aumentan. Se ha sugerido que estas acciones se 
deben a la presencia de un factor inhibidor de la secreción de prolactina 
(PIF) por el hipotálamo, sobre el cual actuarían estos fármacos.Z7 Por 
otra parte, cabe la posibilidad de que la dopamina por sí misma sea el 
PIF, pues las neuronas dopamínicas terminan en el sistema portal de 
la hipófisis. En el hombre la infusión de dopamina suprime el test de 
la TRH, y no se confirma un aumento de TSH ni de prolactina.28 

CoMMISSIONG y SEDWlCK 29 (1975) han postulado la existencia de 
terminaciones dopaminérgicas a nivel de la médula lumbar en el hom­
bre, encontrando 0,14 ¡.¡.g/g de dopamina (0,38 ¡.¡.g/g de noradrenalina) 
y suscitando la posibilidad de ser un punto de acción de la levodopa 
cuando se usa en terapéutica. 

Las acciones periféricas de la dopamina se deben a efectos especí­
ficos sobre la fibra muscular lisa, también por su acción antagónica 
sobre el sistema colinérgico, así como intermediario en la síntesis de 
ca tecolamínas. 

Los efectos cardiovasculares de la dopamina observados e11 la clínica 
están en función de las dosis administradas ; dosis bajas ejercen efectos 
beta-adrenérgicos y los puramente dopaminérgícos, dilatando los vasos 
mesentéricos y renales, y por el contrario, a las dosis elevadas, se pro­
duce una estimulación generalizada que esta medida por los receptores 
a~fa adrenérgicos. El efecto vasodilatador de arterias renales, mesenté­
nca~ y cerebrales, se atenúa con las fenotiacinas y el haloperidol,30 que 
segun WILLEMS y BOGAERT 31 puede deberse a una acción inhibitoria 
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sobre el ganglio simpático al alterar los efectos vasoconstrictores del 
mismo.32 Además, la dopamina inhibe la vasoconstricción mediada por 
el. transmisor en la estimulación nerviosa, a través de los receptores 
presinápticos dopaminérgicos,33 con una acción feed-back negativo sobre 
la li beración del transmisor (fig. 1 ). 

FtG. 1.- Representación esquemática de Jos receptores pre· y postsinópticos en una termi· 
nación noradrenérgica y célulll efectora del sistema nervioso periférico. No todos estos 
receptores están distribuidos por igunl en todas las células musculares lisos. DA, t·eceptores 

dopaminérgicos presinápticos, inhibidores de la liberación de noradrenalina. 
(Tomado de LANGER,56 1977.) 

La evidencia de receptores dopaminérgicos específicos ha sido con­
firmada en el esófago de zarigüeya, donde la dopamina, en contraposi­
ción a la isoprenalina, produce relajación del esfínter esofágico, que 
se inhibe con el haloperidol, pero no con la fentolamina o el propa­
nolol.34· 35 Análogamente la especificidad de estos receptores se ha com­
probado en aorta aislada de rata .36 TonA y GOLDBERG 37 (1975) consi­
deran que las respuestas dilatadoras ele la arteria coronaria del perro 
se deben a receptores específicos, mientras que en el cobayo son para 
AL-]EBOORY 38 (1977) resultado de la inhibición de la fosfodiesterasa. 
Nosotros 39• 40 hemos podido comprobar, tanto en el conducto deferente 
humano como en el de rata, órganos con predominio alfa-adrenérgico, 
la especificidad del receptor dopaminérgico. En la figura 2 puede obser­
varse el desplazamiento paralelo a la derecha respecto a la curva control 
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Frc. 2. - Curvas dosis-efecto acumulativas de la dopamina (DOP) en conducto deferente 
aislado de rata e ioreracción con el baloperidol (HAL: 10-8 M). Curva control, en pre­
sencia de HAL y después del lavado (A. W.). Valores ± SE. Entre paréntesis el número 

de experiencias. Test t-Srudent (p < 0,05 *; p < 0,005 ••; P < 0,001 •u). 

de dopamina en presencia de haloperidol, hecho característico de un 
antagonismo competitivo y que revela la presencia de los receptores 
dopaminérgicos (pA2 = 9,2 + 0,12). 

Se ha demostrado que muchas neuronas del sistema vegetativo autó­
nomo son dopaminérgicas.41 Existe un tipo de interneurona que parti­
cipa en la transmisión gangliónjca y ruyo contenido principal es dopa­
mina. Es la denominada célula «SlF» (pequeñas, fluorescencia intensa), 
cuyo significado funcional no está totalmente esclarecido. Al parecer los 
impulsos pregangliónicos de las terminaciones colinérgicas pueden pro­
vocar la liberación de la dopamina de estas interneuronas, las cuales 
inhiben la transmisión ganglionar al producir h iperpolarización de la 
membrana postsináptica.42

• 
43 En la figura 3 se representa la interneurona 
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de la célula SIF en el contexto de las terminaciones de la fibra coli­
nérgica y célula ganglionar adrenérgica según las apreciaciones de HAN­
BAUER y CoSTA 44 (1975), BULBIUNG 45 (1976) y STARKE y cols."10 (1977). 

El stress provoca una marcada liberación de catecolaminas, y e-fecti­
vamente se ha demostrado que la estimulación nerviosa conduce a un 
aumento de la síntesis de dopamina, que posteriormente da lugar a una 
liberación de la misma en la corriente sanguínea.47 A nivel experimental 
la estimulación nerviosa del conducto deferente de cobayo produce la li­
beración de dopamina y noradrenalina, y se ha propuesto que con la 
estimulación directa del nervio hipogástrico pueden potenciarse vías 
metabólicas subsiguientes a la tirosina-hldroxilasa.48 La traducción de 
estos hechos en clínica son importantes, pues la dopamina desarrolla 
funciones homeostáticas compensatorias,49• 50 que pueden explicarse por 
la acción depresora en la liberación del neurotransmisor, cuando ésta 
se administra en infusión en el hombre.51 

Muecarinico 

R, PRESINAPTICOS 

1 

J 

1 

R.POSTSINAPTICOS 
Frc. 3.- Representación esquemática de la organización sináptica de un ganglio simpático. 

1, 2 y 3 potencial excitatorio postsináptico, 4 potencial inhibitorio postSináprico. 

En la aurícula aislada de conejo, la dopamina ejerce un efecto ino­
trópico positivo.52 En el hombre esta acción es equivalente a la de la 
isoprenalina, pero las taquiarritmias son menos frecuentes que las indu­
cidas por la noradrenalina o adrenalina.30 

La dopamina es la única catecolamina que en el hombre produce 
un aumento del volumen minuto cardíaco, del flujo renal y filtrado glo­
merular, acompañándose de una natriuresis marcada.49 La acción diuré­
tica de la dopamina tiene un relevante papel en los chocados,53 com~ 
manifestación del efecto favorable sobre el riesgo renal. Para THORNE b 

(1975), la natriuresis se evidencia con el hecho de que la excreción de 
dopamina es proporcional a la excreción de sodio. 
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DoPAMINA EN TERAPÉUTICA.- Los aspectos previamente citados 
son muy positivos para el tratamiento de ciertos estados patológicos, 
fundamentalmente en el campo cardiocirculatorio y, particularmente, en 
los estatados de shock de las diversas etiologías,30

• 
53

• 
54 por ejemplo los 

derivados de infarto de miocardio, traumático y séptico, así como en 
la cirugía cardíaca, fracaso renal o en la cardiopatía congestiva.55 

Como es bien conocido, en los estados de shock lo más importante 
es evitar llegar a la fase de estado irreversible y esto comporta actuar 
sobre la etiología desencadenante, corrigiendo simultáneamente las cons­
tantes del individuo, pero siempre manteniendo la perfusión de los órga­
nos vitales. Precisamente en este último apartado es donde las indica­
ciones de la dopamina tienen mayor interés, porque además de una 
acción sistémica, produce una vasodilatación selectiva de la circulación 
renal, mesentérica y coronaria. 

En estos casos habrá de tenerse en cuenta gue los efectos e jercidos 
por la dopamina variarán de acuerdo a su concentración hemática. Por 
ello conviene recordar que los efectos alfa-adrenérgicos ( vasoconstric­
ción, hipertensión) se evidenciarán a dosis superiores a los 20 ¡;.g/Kg/ 
minuto, mientras que los efectos de estimulación beta-adrenérgica y 
dopaminérgicos específicos, suelen observarse a las dosis inferiores (2,5-
10 ¡;.g/Kg/min.). Se recomiendan dosis comprendidas entre 2,5 y 10 
¡;..g/Kg/min., aunque éstas pueden variar entre 1 y 20 ¡;.g/Kg/min., de 
acuerdo a la respuesta buscada. 

Atendiéndonos a la presentación comercial de ampollas de un con­
tenido de 50 mg. de dopamina, exponemos en la tabla 1 -a título de 
orientación- el número de gotas a perfundir intravenosamente, según 
la dilución del conte1údo de estas ampollas en frascos con soluciones 
fisiológicas (salina, glucosada) y el peso del paciente. 

INFUSION DOPAMINA CIH 
v l. V. '\, 

DOSIS DESEADA DOSIS DESEADA 
2,5 ug/Kg/min. 10 ug/Kg/min. 

Vol. de perfusión: 100m!. 250 mi. lOO mi. 250 ml. 
Peso/Kg. Núm. gotas/min. Núm. gotas/min. Núm. got.as/min. Núm. gotas/min. 

40 4 10 16 40 
50 5 12 20 50 
60 6 15 24 60 
70 7 17 28 70 
80 8 20 32 80 

TABLA l.- Estos daros se refieren a la utilización de soluciones de perfusión, obtenidas 
diluyendo el contenido de una ampolla de 50 mg. de dopamina CIH en el volumen indicado. 
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RESUMEN. - «Dopamina: neurotransmisor fisiológico y agente tera­
péutico». Se revisan los aspectos fisiológicos y farmacológicos más rele­
vantes de la dopamina en la actualidad, con aportaciones personales de 
los autores, y se destacan las pri ncipales acciones de este neurotransmi­
sor para su utilización clínica. 

SuMMARY. - Dopami1te: Physiological neurotransmitter and tera­
peutical agent. We reviewed the actual physiological and pharmacologi­
cal aspects of dopamine and report personal information, with remark 
in the principal actions of this neurotransrnitter for its clinical appli­
cations . 
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