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Downregulation and upregulation



Receptores β del miocardio 

La respuesta ionotrópica  β adrenérgica 
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Receptores β del miocardio: efectos en la contractibilidad  

Sale más calcio del retículo sarcoplásmico   
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Con el uso de los betabloqueadores producen un efecto

contrario, llamado “upregulation” en el cual aumentan la cantidad

de receptores membranales restaurando así el cronotropismo e

inotropismo. Con el uso de beta-bloqueadores se ha observado

que disminuyen factores proinflamatorios, citoquinas, y agentes

vasoconstrictores tales como la norepinefrina, endotelina y la

renina.

UPREGULATION

La estimulación crónica de los receptores beta 1 por las

catecolaminas circulantes produce un efecto llamado de

“downregulation”; esto significa que el receptor se internaliza y no

puede ser activado, por lo cual disminuye el inotropismo y

cronotropismo.

DOWN- REGULATION
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Receptores β del miocardio 

Estímulo prolongado y excesivo 

β 

Inhibición de la señal de 

transducción del receptor

La respuesta ionotrópica  β adrenérgica disminuye

Insuficiencia cardiaca humana
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β1 ARK: Aumenta la actividad cinasa de 

receptor β1 adrenérgico 
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β 1: exceso de actividad 
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β1 ARK fosforila el receptor 6

Arrestina β1 

Desensibilización mediada por agonista

de los receptores acoplados a proteínas G

Mutualidad
β1 ARK se desacopla 

de la proteína Gs
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El receptor β1 es el receptor predominante en el corazón que

produce efectos inotrópicos y cronotrópicos positivos. Las

acciones específicas de los receptores β1 incluyen:

• Aumento del gasto cardíaco al aumentar la frecuencia

cardíaca y al aumentar el volumen expelido en cada

contracción cardíaca por medio del aumento en la fracción

de eyección.

• Liberación de renina de las células yuxtaglomerulares.
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La respuesta ionotrópica  β adrenérgica disminuye

Insuficiencia cardiaca humana
β 1: exceso de actividad 
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β 

Pueden sufrir destrucción lisosomal.
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Down Regulation

Perdida de respuesta del receptor 

Tratamiento prolongado con 

agonistas β adrenérgica  Insuficiencia 

cardiaca congestiva 8

Hiperfosforilación



Down Regulation

Perdida de respuesta del receptor 

Tratamiento prolongado con 

agonistas β adrenérgica  

Insuficiencia 

cardiaca congestiva 
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Hiperfosforilación

β bloqueantes

Tratamiento prolongado 

Up Regulation

ARNm de actividad- Up Regulation 
Disminuye 

Induce la producción en el Retículo Sarcoplásmico 

(RS), de canales de calcio patológicamente 

hipersensibles a la liberación de calcio mediada por 

calcio desde el RS sugiriendo que el efecto neto  de 

la señal β adrenérgica es de regulación en alta. 
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