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Presentacion |

El Manual Esencial Santillana es una sintesis conceptual de los
contenidos minimos de la Educacion Media, y una fuente de
informacion de los contenidos de formacion diferenciada incluidos
en los distintos subsectores de aprendizaje.

Por su rigurosidad conceptual, el Manual Esencial Santillana
constituye un apoyo al trabajo docente y al aprendizaje tedrico
y actualizado de la biologia, especialmente dirigido a estudiantes
de Educacion Media y primer afio universitario.

Principales aportes didacticos:

- Es una herramienta complementaria al texto escolar.

- Es una guia de apoyo conceptual para quienes no usan texto
escolar.

- Quienes cursan preuniversitario o se encuentran preparando la
PSU, encuentran en la coleccién todos los contenidos minimos
del subsector.

- Es un material de consulta para ramos de nivelacion del primer
afio universitario, los que consideran muchos de los contenidos
de la Educacion Media.

- La presentacién de los contenidos es practica y funcional,
para que el alumno lo pueda usar con facilidad.

- Los temas se presentan de una manera sintética, apoyada por
esquemas, tablas, graficos, fotografias e ilustraciones que
facilitan la comprension de los contenidos.

- Se presentan ejercicios propuestos con sus respectivos
solucionarios.

En definitiva, cada uno de los manuales de esta coleccion tratard
las grandes &reas teméticas de los sectores de aprendizaje,
favoreciendo la vision integral de ellas.
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Capitulo

E

Organizacion, estructura
y actividad celular

os primeros registros sobre la célula se obtuvieron a mediados

del siglo XVII, a partir de observaciones realizadas en sencillos
microscopios. Sin embargo, no fue hasta el siglo XIX cuando los cien-
tificos descubrieron y enunciaron tres principios, que han sido el eje de
las investigaciones que se han realizado en el drea de la biologia celu-
lar: todos los organismos vivos estan formados por células; cada célu-
la, en forma auténoma, es capaz de realizar las reacciones guimicas
que permite® la vida, y toda célula se origina a partir de otra célula.

Posteriormente, se descubren los cromosomas, estructuras que se
transmiten a las células hijas durante la division celular. Con esto
comienza una serie de investigaciones que permiten concluir gue en
ellos se encuentran los genes y que estos contienen la informacion que
contribuye a determinar la estructura y el control del funcionamiento
celular.

Desde que ocurrieron estos descubrimientos, hasta el dia de hoy, se
han logrado extraordinarios avances en el conocimiento sobre la bio-
logia de la célula, la expresion génica y la biotecnologia.
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La molécula de agua esta
formada por la unién de dos
&tomos de hidrogeno y un
atomo de oxigeno.

La gran variedad de seres vivos que habitan el planeta estan constitui-
dos, principalmente, por atomos de cuatro elementos guimicos: car-
bono, oxigeno, hidrégeno y nitrégeno, los que al combinarse dan ori-
gen a moléculas organicas (macromoléculas) que originan las células,
unidad basica de la materia viva. Sin embargo, las células también
estan constituidas por maléculas inorganicas.

Las principales moléculas inorganicas que constituyen las células son:

= Agua. Es |la molécula mas abundante en los seres vivos, entre el
70y el 50% de la materia viva es agua. Esta molécula es un exce-
lente solvente y medio de suspension para otras moléculas, y es
un estabilizador térmico que evita pérdidas bruscas de calor. En
las células, la mayoria de las reacciones quimicas se realizan en
presencia de agua; pero, ademas, esta molécula es reactante o
producto de muchas de ellas.

= Sales minerales. Se encuentran
en cantidades peguenas al
interior de las células o di-
sueltas en el medio extra-
celular. Las sales al disolverse
se separan en iones, tales
como el cloro (CI7), el sodio

Algunas sales minerales precipitan,

(Na*) y el potasio (K1), los que
mantienen el grado de salinidad
del organismo y regulan la con-
centracién de protones (HY) o
pH del organisme.

El ditxido de carbono (CO,) es captado por las
plantas, algas y bacterias fotosintéticas para llevar a
cabo la fotosintesis, Como productc de este proceso
las plantas liberan oxigena (O,) al ambiente.

o cristalizan originando estructuras
sdlidas que en algunos seres vivos
sirven de esqueleto o proteccion;
ejemplo de ello es la concha
presente en los moluscos,
formada por fosfato célcico.

® Gases. E| O, y CO, son los gases mas abun-
dantes en la materia viva, pues estan implica-
dos en las reacciones guimicas de produccion
de energia. El O, es producido por las plantas
mediante la fotosintesis, y el CO, es produci-
do como desecho por todos los seres vivos en
el proceso de respiracion celular.

Organismos unicelulares y pluricelulares

Todos los organismos vivos estdn constituidos por una o mas
células. Los organismos unicelulares estan formados por una
célula gue, en forma independiente, lleva a cabo todas sus
funciones vitales: se alimenta, crece y se reproduce. Ejemplo
de este tipo de organismos son bacterias, protozoos, ciertas
algas y hongos.

Las bacterias son células que no tienen nicleo (procariontes) y son
mucho més pequefas que las células con nlcleo (eucariontes),

Los organismos pluricelulares o multicelulares, en cambio, estan forma-
dos por millones de células, las que se especializan y se agrupan para lle-
var a cabo sus funciones, dando origen a los tejidos. Distintos tejidos
constituyen los érganos, que realizan funciones especificas. Diversos
6érganos que trabajan en conjunto constituyen un sistema de drganos y
en su totalidad los sistemas dan origen a un organismo pluricelular.

Niveles de organizacion de la materia viva

Atomo Molécula

Macromolécula

Organismo Sistema

Las diatomeas son algas
unicelulares que habitan
ambientes marinos o de
agua dulce.

Criterio de clasificacion.
El nimero de células que
conforman a los seres vivos
es un criterio utilizado para
clasificarlos.

Célula




En el agua de charco,

van Leeuwenhoek observd,
€on un microscopio optico,
protozoos a los gue llamoé
"animaculos”.

El microscopio compuesto.
Fue inventado por el holandés
Zacharias Janssen en el afio
1590 y esta compuesto por
dos sistemas opticos (acular
y objetivo). Posteriormente,
Robert Hooke realizé sus
observaciones en este tipo
de microscopio.

- unidades funcionales basi-

La invencion del microscopio fue un gran aporte para la biologia, pues
permitio, anos después de su invencion, la observacion de las primeras
células. Asi, en el afo 1665, el cientifico Robert Hooke observéd dimi-
nutas celdillas en un trozo de corcho, de la corteza del alcornoque, a
las que llamo células. Posteriormente, observd las mismas estructuras
en otras plantas.

Un contemporaneo de R. Hooke, el holandés Anton van Leeuwenhoek,
observé con un microscopio simple muestras de sangre y agua de char-
co, en las que vio estructuras individuales y

repetitivas que denomind animaculos.

Posteriormente, en 1838, el
botanico aleman Matthias
Schleiden observd muestras
vegetales y concluyé que
todos los vegetales estan
formados por células. Un
ano mas tarde, el zodlogo
aleméan Theodor Schwann
observd muestras animales,
concluyendo que, al igual que
los vegetales, los animales es-
tan constituidos por células.

Células vegetales.

Ya en 1§85, el médico patologo

alemén Rudolf Virchow, luego de estu-
diar el origen de diversas enfer-
medades, concluyd que las
células son el sustrato de las
enfermedades, y ademas,
que las células provienen
de otras células preexis-
tentes, y que estas son las

cas de todos los organis-
mos Vivos.

Célula animal.

Los aportes de estos cientificos dieron pie a una de las principales teo-
rfas sobre las cuales se fundamenta la biologia celular, que se conoce
como teoria celular. Esta teoria fue propuesta por el botanico Matthias
Schleiden y el zodlogo Theodor Schwann, quienes explicaron, median-
te dos postulados, la composicién de la materia viva. Posteriormente,
Rudolf Virchow agregd un tercer postulado referido al origen de las
células.

Postulados de la teoria celular

= Todos los seres vivos estan formados por una o
mas células. La célula es la unidad estructural o
anatémica de la materia viva.

m Toda célula se origina de una célula preexistente,
mediante la division de la célula. Por lo tanto, la
célula serfa |a unidad basica de reproduccion de
los organismos vivos,

h_.

m Las células son la unidad funcional de los seres
vivos. Todas las funciones vitales de los organismos
ocurren en sus células y/o al interior de ellas.

En 1880, August Weismann agregd otro postulado a esta teoria. Este |

sefiala que las células actuales provienen de células antecesoras anti-
guas; una prueba de ello serfan las similitudes existentes entre células
respecto de sus estructuras y tipos de moléculas,



Las células procariontes presentan una organizacion
estructural simple. No poseen nucleo y se caracterizan
por presentar su ADN disperso en el citoplasma,
mas o menos condensado formando una region
denominada nucleoide.

Otro rasgo distintivo de este tipo de células
50N sus mecanismos de expresion geneética,
pues la transcripcién y la traduccion ocurren
simultaneamente en el mismo comparti-
miento celular (el citoplasma).

Los organismos formados por células proca-
riontes son los organismos unicelulares mas
pequefios y el grupo mas antiguo y abundante
de seres vivos. Los principales representantes de
este tipo celular son las cianobacterias o algas verde
azules vy las bacterias, especies ampliamente estudiadas.

Estreptococo.

Ribosoma Mesosoma

Citoplasma

Membrana

Capsula plasmatica

Pared ADN

Flagelo :
celular bacteriano

Clasificacién biolégica. De acuerdo a la clasificacion bioldgica, propuesta
por Woese, en 1990, los dominios Bacteria y Archaea incluyen & los organismos
unicelulares procariontes.

Caracteristicas estructurales de las bacterias

Las bacterias presentan las siguientes estructuras bésicas:

m Pared celular. Rodea la membrana plasmatica v le otorga forma a
las células bacterianas. Seguin su estructura, se distinguen bacterias
Gram positivas y Gram negativas. La pared de las bacterias Gram
positivas est4 formada por una gruesa capa de peptidoglucano; en
cambio, en las Gram negativas, este polisacarido esta inmerso en un
espacio periplasmico, limitado por una membrana externa, confi-
riendole asi proteccidn frente a los agentes antibacterianos.

= Membrana plasmatica. Es una bicapa de lipidos y proteinas que
carece de esteroides. Delimita la célula, requla el paso de sustancias
y se repliega hacia el interior formando estructuras denominadas
mesosomas, que aumentan la superficie de membrana y colaboran
en el metabolismo y en el proceso de division celular.

m Citoplasma. Sistema coloidal, formado principalmente por agua y

ribosomas, donde también se encuentran diversas macromoléculas |

orgdnicas, como proteinas y polisacaridos.

= Ribosomas. Estructuras compuestas por dos subunidades constituidas
por &cido ribonucleico y proteinas que participan en la sintesis protefca.

® ADN bacteriano. Constituido por una sola molécula de ADN circular,
unida por sus extremos (cromosoma bacteriano) y sobrenrollade,
que se encuentra libre en el citoplasma, formando el nucleoide.

Otras estructuras pueden presentarse solo en algunas especies de bac-
terias. Por ejemplo:

m Capsula o cdpside. Capa polisacérida o polipeptidica que rodea la
pared celular. Participa en la adherencia celular y sirve de proteccion
contra la desecacion.

m Plasmidos. Elementos extracromosémicos que codifican proteinas
que otorgan resistencia a los antibi6ticos. Algunos se replican de
forma auténoma, otros tienen la capacidad de integrarse al cromo-
soma bacteriano, replicandose bajo su control.

m Flagelos. Apéndices filamentosos que otorgan movilidad a la bacteria.

m Pili. Filamentos mas cortos y finos que los flagelos, implicados en el
proceso de conjugacion bacteriana (traspaso de ADN de una bacte-
ria a otra).

Bacterias Gram negativas
(Escherichia colf).

Bacterias Gram positivas
(Bacillus cereus).

Tincién Gram. Es un método
de coloracion diferencial gue
permite distinguir, segin la
estructura de |a pared celular,
2 tipos de bacterias: Gram
positivas o Gram negativas.



| Tipos de bacterias

Las bacterias adoptan una forma morfolégica caracteristica de cada
especie, que estd determinada, en gran medida, por la pared celular.
Algunas de las formas mds comunes son:

Bacilos

Forma de baston. Tienen

una longitud variable y sus
extremos son redondeados.
Un ejemplo es Corynebacterium
diphtheriae, que causa la
difteria.

Cocos

Su forma es esférica.

Un ejemplo es Streptococcus
pneurnoniae, agente causante
de la neumonia en el ser
humane.

Vibrios

Forma de bastones
encorvados. Como Vibrio
cholerae, agente causante
del chlera.

Espirilos

De forma helicoidal.

Por gjemplo, Treponema
pallidum, cuasante de la
sifilis en el hombre.

Tras su division por fision binaria, y dependiendo del plano de division,
las células hijas tienden a dispersarse o a permanecer unidas por un
tiempo, formando agrupaciones de bacterias, tales como:

diplococos

estreptococos

estafilococos

diplobacilos estreptobacilos

Cuando las bacterias tienen un solo plano de division, originan cadenas de bacterias en fila, originando
estreptococos o estreptobacilos; cuando presentan muchos planos de division se originan los estafilococos,
{en forma de racimos).

Diferencias entre células procariontes

y eucariontes

Otro tipo celular son las células eucariontes, que difieren de las proca-
riontes en los aspectos que muestra el siguiente cuadro.

Tamano

Entre 1y 10 pm.

Entre 10y 100 pum.

Organizacion celular

Unicelular.

Unicelular y pluricelular.

Pared celular

Presente en la mayorla, si bien
hay excepciones (micoplasmas).

Solo las células vegetales presentan una
gruesa pared de pectina y celulosa.

Membrana plasmética

Bicapa lipidica con proteinas
y glicoproteinas. Carece de
esteroides.

. glicoproteinas.

Bicapa lipidica compuesta
principalmente por lipidos, entre ellos
colesterol, proteinas, glicolipidos y

Material genético

Un solo cromosoma, constituido por una
melécula de ADN circular y débilmente
asociado a proteinas. Se ubica libre en
&l citoplasma, formando el nuclecide.

Constituido por mas de un cromosoma,
cuyo nimero varia segln la especie.

EI ADN es lineal, asociado fuertemente
a proteinas especificas, denominadas
histonas.

Envoltura nuclear

No presentan.

Constituida por una doble membrana,

Fase acuosa que carece de

Citoplasma : Formado por el citosol y el citoesgueleto. |
i citoesqueleto. o : e
Ribosomas Coeficiente de sedimentacion de 70 5. Coeficiente de sedimentacion de 80 S.
Presentan diversos organelos con
Organelos Solo ribosomas. g

diferentes funciones.

Division celular

Principalmente a través de fision
binaria y yemacion,

A través de los procesos de mitosis —I
o meiosis.

Metabolismo

Anaerdhico y aerdbico.

Aerabico.




Organismos eucariontes.

Son organismos eucariontes
los miembros de los reinos
protista, fungi, vegetal y
animal.

Las células eucariontes tienen una estructura mas compleja que las
células procariontes; sin embargo, pese a sus diferencias, todas las
células tienen en comun algunas estructuras y muchos de los procesos
celulares los llevan a cabo de una manera similar.

Las células eucariontes se caracterizan por estar formadas por tres
estructuras basicas: la membrana plasmaética, el citoplasma y el nicleo.

Membrana
plasmatica

Nicleo

Citoplasma

m Membrana plasmética. Estructura que delimita la célula separando-
la del medio externo y regula la interaccion entre la célula, su medio
externo y las células vecinas. Esta constituida, principalmente, por
lipidos, proteinas y una pequefa proporcién de carbohidratos.

Una de las principales funciones de la membrana plasmatica es
regular el transporte de sustancias tanto hacia el interior de la célu-
la como hacia el exterior de ella, controlando asi la composicién qui-
mica del citoplasma celular.

m Citoplasma. Espacio comprendido entre la membrana plasmatica y
la membrana nuclear, constituido por una fase semiliquida denomi-
nada citosol o hialoplasma, y por el citoesqueleto, donde se ubican
los organelos celulares.

El citosol estd formado principalmente por agua, donde se encuen-
tran disueltas distintas moléculas orgédnicas, tales como proteinas, e
inorganicas, como las sales minerales. En el citosol se realiza la sin-
tesis de proteinas y se llevan a cabo la mayorfa de las reacciones qui-
micas comprometidas con el metabolismo celular.

El citoesgueleto, presente Gnicamente en células eucariontes, es el | Protoplasma. Esté constituido
responsable de mantener o modificar la forma celular de acuerdo a | por el nicleo celular y el

los requerimientos; de movilizar y organizar los organelos celulares citoplasma.

en el citoplasma; y posibilitar la contraccién de las células muscula-

res. También participa en el proceso de division celular.

El citoesqueleto estd formado por una red de filamentos
proteicos de tres tipos:

— Microfilamentos o filamentos de actina. Formados
fundamentalmente de actina, son los princi-
pales constituyentes del citoesgueleto y los
mas delgados. En las células musculares es-
tos filamentos estan asociados a microfila-
mentos de miosina.

— Filamentos intermedios. Presentan un gro-
sor intermedio entre los microfilamentos y
los microtibulos, y estan constituidos por
proteinas filamentosas, Regulan la forma
celular y se encuentran en células sometidas a
esfuerzo mecanico, como las células musculares.

— Microtibulos. Filamentos tubulares formados por la Citoesqueleto.
proteina tubulina. A partir de ellos se originan los centriolos y el
huso mitético. Son el esqueleto o armazon de cilios y flagelos.
Micleo

Nucleo. Se encuentra delimitado por una doble membrana, denomi-
nada envoltura nuclear, gque presen-
ta poros que permiten la comunica-
cion con el citoplasma. Estd forma-
do por una parte soluble llamada
nucleoplasma y por la cromatina, que
corresponde a fibras de acido des-
oxirribonucleico (ADN) asociadas a
proteinas denominadas histonas.

El nlcleo posee uno o mas nucleo-
los, que son corpisculos donde se
ubican los genes ribosomales, &cido
ribonucleico (ARN) y proteinas.
Ademas, es el sitio de formacion de
las subunidades ribosomales.

Micleo celular.



Organelos celulares

Las células eucariontes se caracterizan por poseer organelos celulares,
que en general son un complejo sistema de membranas internas, que
forman compartimientos con funciones especificas. Entre ellos encon-
tramos:

m Reticulo endoplasmatico. Es un sistema continuo de membranas for-
mado por un conjunto de vesiculas y sacos aplanados que se extien-
den por el citoplasma, y cuyo espacio central recibe el nombre de

Reticulo lumen. En las células eucariontes se distinguen dos tipos de reticulos:
endoplaamiticn el reticulo endoplasmatico liso y el reticulo endoplasmético rugoso,
cuyo grado de desarrollo dependera de las funciones de la célula.

Reticulo endoplasmético liso (REL). Su funcion es sintetizar la mayo-
ria de los lipidos que forman las membranas celulares, tales como
colesterol, fosfolipidos y glucolipidos, los que son sintetizados en el
lado citoplasmético de la membrana y desde donde difunden hacia
el lumen para ser transportados, mediante vesfculas o proteinas de
| transferencia, a otros organelos membranoses.

El REL participa también en procesos de detoxifi-
cacién de las células, pues metaboliza sus-
tancias tdxicas convirtiéndolas en pro-
ductos eliminables de las células.

El REL se encuentra

muy desarrollado en
células productoras de

hormonas lipidicas.

Reticulo endoplasmatico rugoso (RER). Recibe este nombre dado que
se caracteriza por presentar ribosomas unidos a su membrana
externa. Se encuentra comunicado con el REL y la membrana
externa de la envoltura nuclear.

La principal funcién del RER es la sintesis de proteinas en los \ REALRE S
ribosomas presentes en la cara citos6lica de su membrana. QN CANCIRUSRNN S -
Las proteinas pueden ser incorporadas al lumen del RER % .
donde se le adicionan polisacaridos (glicosilacion). Luego, se
transportan, mediante vesiculas, hacia otros organelos, o bien
hacia la membrana plasmatica donde seran secretadas hacia el
exterior de la célula.

Ribosomas. Organelos celulares, de pequefio tamafio, que carecen | El RER se encuentra muy
de membrana. Estan constituidos por varias moléculas de &cido ribo- | desarrollado en las células
nucleico ribosomal (ARNr) y muchas proteinas, que se organizan en | S¢/€toras de proteinas,

: tales como las células del
dos subunidades: mayor y menor. 5
higado y del pancreas.

Los ribosomas participan en forma importante en la sintesis de pro-
teinas (traduccién). Para esto, en el citoplasma, la subunidad menor
se une al acido ribonucleico mensajero (ARNm) proveniente del
nucleo, que porta la informacion para la proteina que se sintetizara,
y posteriormente, se une la subunidad mayor, inicidndose la agrega-
cion de aminodcidos que dara origen a una proteina. Terminada la |
sintesis, las subunidades se separan. '

en el citoplasma, donde en algunas ocasiones se agrupan formando
polirribosomas o polisomas. Estas agrupaciones corresponden a varios
ribosomas que se encuentran unidos a un mismo ARNm. Cada uno

|
Los ribosomas se ubican asociados al RER, en la membrana nuclear, y
de ellos llevando a cabo la traduccién o sintesis de una proteina,

Los ARNr que constituyen los ribosomas
son sintetizados en el nucleolo de las
células eucariontes. Ambas subunidades
también se forman en el nucleolo.

Subunidad Subunidad
menaor mayor



Aparato de Golgi, Fue
descubierto por Camilo
Golgi en 1898. En los
espermatozoides, el aparato
de Golgi participa en la
formacion del acrosoma.

Enzimas lisosomales,
Las enzimas presentes en |os
lisosomas actdan a pH acido
entre 3 y 6. Entre ellas se
encuentran las nucleasas,
que degradan los acidos
nucleicos; proteasas

que degradan proteinas;
glicosidasas que digieren
polisacéridos; lipasas, que
degradan lipidos; y fosfatasas,
que digieren moléculas que
presentan fosfato.

22

® Aparato de Golgi. Organelo membranoso, presente en todas
las células eucariontes, estd formado por un sistema de
vesiculas y sacos aplanados o cisternas. Se localiza en el
centro de la célula cercano al nucleo y al RER.

Entre sus principales funciones estdn la acumulacién, la
maduracion, el transporte vy la secrecion de las proteinas que
fueron sintetizadas en el RER. Estas proteinas son empaque-

. tadas en vesiculas de secrecion para dirigirse a la membrana

plasmética fusionando su membrana con ella y expulsando su

contenido al medio extracelular; o bien, algunas vesiculas se
dirigen hacia otros organelos citoplasmaticos. Por altimo, algu-
nas proteinas son empagquetadas para, posteriormente, dar origen a
los lisosomas. Dado que una parte de las vesiculas generadas llegan
a la membrana plasmética, el aparato de Golgi juega un rol impor-
tante en la renovacion de las membranas celulares.

Otra de las funciones de este organelo es la glicosilacion, es decir, |a
adicion de azicares a los lipidos y proteinas, proceso que se inicia en
el reticulo endoplasmatico, dando origen a glicolipidos y glicoprotei-
nas de membrana o moléculas de secrecion.

En el aparato de Golgi se sintetizan también los constituyentes de la
matriz extracelular y, en vegetales, los componentes de la pared
celular.

® Lisosomas, Son vesiculas que se originan del aparato de Golgi y que
contienen enzimas hidroliticas sinteti-
zadas en el RER. Estan presentes en la
mayoria de las células eucariontes,
excepto en los glébulos rojos.

Lisosoma

La funcidn de los lisosomas esta asocia-
da a las enzimas hidroliticas
que contienen. Estas en-
zimas digieren la ma-
yoria de las molé-
culas orgdnicas y
son capaces de
digerir bacterias
gue puedan ingre-
sar a la célula.

En los lisosomas se
realiza la digestion
intracelular.

m Peroxisomas. Son vesiculas similares a los lisosomas, cuya membra-
na se origina en el REL. Al igual que los lisosomas, los peroxisomas
también contienen enzimas, pero estas son oxidasas; las principa-
les son la peroxidasa y la catalasa.

En estos organelos, las peroxidasas son las encargadas de degra-

dar los acidos grasos y otras moléculas orgénicas generando pero-
xido de hidrégeno (H,0,), compuesto toxico para las células, el gue
es degradado por la catalasa convirtiéndolo en agua y oxigeno.

® Mitocondrias. Organelos celulares delimitados por una doble mem-
brana: una membrana externa lisa y una interna que presenta
numerosos pliegues denominados crestas mitocondriales. Las mem-
branas originan dos compartimentos, uno ubicado entre las dos
membranas, deneminado espacio intermembranas, y otro delimita-
do por la membrana interna que recibe el nombre de matriz.

En la matriz mitocondrial se ubican numerosos ribosomas y varias
moléculas de ADN mitocondrial, similar al de las bacterias, pues es

de doble hebra y circular.

La principal funcién de las mitocondrias es
la obtencion de energia (ATP) mediante
la degradacion de la glucosa a través
de una serie de reacciones quimi-
cas, iniciadas en el citoplasma y
completadas en el interior de la
mitocondria. En su conjunto co-
rresponden al metabolismo oxi-
dativo o respiracién celular. En este
la mitocondria consume
oxigeno y produce didxido de carbono.

Espacio
intermembranas

Las mitocondrias tienen
diversas formas: desde esféricas
hasta forma de baston.

Cresta mitocondrial

En las células vegetales
los peroxisomas reciben
el nombre de glioxisomas,
y participan en el proceso
de fotorrespiracion y en
la transformacion de los
acidos grasos en hidratos
de carbono.

ATP. El adenosin trifosfato

o ATP es una molécula que
almacena energia, formada
por adenina, un azicar
ribosa y tres grupos fosfato.
El traspaso de un fosfato
desde esta molécula a una
proteina praduce un cambio
conformacional que puede
ocasionar |a activacion o
desactivacion de una molécula.
Mediante esta reaccion,

las células utilizan la energia
quimica para poder llevar a
cabo sus procesos vitales.




Diferencias entre células animales
y células vegetales

La mayorfa de las células eucariontes tiene una estructura basica simi-
lar; sin embargo, entre células animales y vegetales existen algunas
diferencias. Entre ellas:

= Presencia de centriolos. El centriolo es un conglomerado pro-
teico, constituido por microtdbulos, que se ubica cercano al
nticleo celular. Es un centro organizador de microtubulos, pues
de él derivan otras estructuras formadas por microtubulos, tales
como: el huso mitético, encargado de la separacion de los cromoso-
mas durante la mitosis; el citoesqueleto, cuyos filamentos se organi-
zan en torno a los microtlbulos; y cilios y flagelos, que estan encar-
gados del desplazamiento celular.

Los centriolos estan presentes Unicamente en células animales. Sin
embargo, las células vegetales, sin centriclos, poseen un centro
organizador de microtGbulos a partir del cual nacen los microtubu-
los del citoesqueleto, del huso mitético, y de los cilios y flagelos.

Centriolo.

m Presencia de pared celular. Las células vegetales se caracterizan por
presentar una pared celular que envuelve la membrana plasmatica.
Estd conformada por una pared primaria, formada por fibras de
pectina y celulosa, que esta presente en todas las células vegetales
siendo capaz de adaptarse al crecimiento de estas; una lamina
media, que es la zona de unién entre ambas paredes; y una pared
secundaria, que solo esta presente en células que han dejado.de cre-
cer, y se ubica al exterior de la célu-
la; estd formada por celulosa
y lignina, sustancia que le
da rigidez.

Pared
celular

= Presencia de plastidios. Las células vegetales cuen-
tan con un tipo de organelos celulares denomi-
nados plastidios, que son estructuras delimi-
tadas por una doble membrana y presentan
moléculas de ADN circular y ribosomas.

Los plastidios se pueden clasificar en dos
tipos: aquellos que carecen de pigmen-
tacion, denominados leucoplastos, como
los amiloplastos que almacenan granulos
de almidén; y aquellos que presentan colo-
racién. En este dltimo grupo se ubican los clo-
roplastos de color verde debido a que contienen cloro-

fila, pigmento que capta la luz solar para sintetizar hidratos de car-
bono a partir de agua y di6xido de carbono en un proceso denomi-
nado fotosintesis. Otros plastidios con color son los cromoplastos,
estos presentan pigmentos de otros colores.

Los cloroplastos se caracterizan por presentar un sistema de mem-
branas internas formadas por sacos membranosos denominados
tilacoides, los que se apilan y se comunican para formar una grana,
en las gue se lleva a cabo el proceso fotosintético.

m Presencia de vacuola. Otra de las caracteristicas de las células vege-
tales es la presencia de vacuola.

La vacuola es un organelo celular de gran tamano delimitado por
una membrana denominada tonoplasto. Generalmente, en cada
célula hay una gran vacuola. Esta almacena sustancias tales como
pigmentos, sales y moléculas organicas, y contiene grandes cantida-
des de agua, producto de lo cual cambia el volumen celu-

lar sin variar el contenido citoplasmatico.

Vacuola
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Monomeros y polimeros.
Los mondmeros son pequefias
moléculas que constituyen las
unidades estructurales basicas
de los polimeros, La union de
varios mongmeros constituye
un polimero,

Todos los seres vivas estan constituidos por diversas moléculas organicas,
tales como hidratos de carbono, lipidos, proteinas y acidos nucleicos.

Los hidratos de carbono, o carbohidratos, estan formados por dtomos
de carbono (C), hidrégeno (H) y oxigeno (O) en una proporcién 1:2:1.
La cadena principal estd formada por 4tomos de carbono que se unen
a grupos hidroxilos (OH) y a radicales hidrégeno (H), para formar
estructuras simples como los monosacaridos 0 mas complejas como los
disacéridos o polisacaridos.

Los hidratos de carbono, también llamados gltcidos o azicares, cons-
tituyen una de las reservas energéticas de los organismos y son com-
ponentes de diversas estructuras, como por ejemplo, forman la pared
celular en los vegetales y el esqueleto externo de ciertos insectos.

De acuerdo a su complejidad, los hidratos de carbono se pueden cla-
sificar en:

® Monosacaridos. Son los carbohidratos mas simples, constituyen la
unidad basica (monémero) de los azticares mas complejos. Su estruc-
tura consiste en una‘'cadena carbonada, abierta o cerrada, que puede
tener de tres a siete atomos de carbono.

CH,OH

La glucosa es un monosacéride formado por una

Los monosacaridos pueden tener una estructura lineal o
de anillo.

H OH

Entre los monosacaridos de im-
portancia bioldgica, se encuentran:
el gliceraldehido, que es un produc-
to intermediario de la glucdlisis y la 3 Triosa Gliceraldehido
fotosintesis; la ribosa, que forma 4 Tetrosa Eritrulosa
parte de ribonucleétidos y desoxirri-
bonucledtidos; la glucosa, que es
la principal fuente de energia para 6 Hexosa Glucosa
la célula; la fructosa, que se en-
cuentra en las frutas y en la miel; y la galactosa, gue forma parte de
glucolipidos o glucoproteinas de las membranas celulares.

5 Pentosa Ribosa

cadena carbonada constituida por 6 dtomos de carbono.

m Disacéridos. Los disacaridos se forman por la unién de dos monosa-
caridos a través de un enlace covalente entre dos grupos OH de
monomeros adyacentes, con la liberacion de una molécula de agua.
A esta union se le denomina enlace glucosidico.

CH,OH CH,OH

H HOCH H H H HOCH H
+ | —» 0
o} CHOH  HO CH,0H
H,0
£ OH H H OH OH H

Glucosa Fructosa Sacarosa

Los principales disacaridos se encuentran formando parte de los ali-
mentos que consumimos habitualmente, algunos de ellos son:

Maltosa. Compuesta por dos moléculas de glucosa, se encuentra en
los granos de cebada germinada.

Lactosa. Constituida por una molécula de glucosa y una de galactosa,
estd presente en la leche.

Sacarosa. Formada por una molécula de glucosa y una de fructosa,
se encuentra en la cafa de azlcar y la remolacha, de las que se
obtiene el azlicar de mesa.

Polisacaridos. Son polimeros que se forman por la unién de muchos
monosacaridos mediante enlace glucosidico. De acuerdo a la fun-
cion que desempenan se clasifican en: polisacaridos de reserva
energética, tales como el almidén, que forma granulos en el interior
de las células vegetales, y el glucégeno, que es el polisacéarido de
reserva mas importante de las células animales, abunda en el higa-
do y en el musculo esquelético; y en polisacaridos estructurales,
como la celulosa, polisacérido que forma la pared celular de las
plantas y la quitina, que es el componente de las paredes celulares
de hongos y del exoesqueleto de ciertos artrépodos.

Enlace glucosidico entre una
glucosa y una fructosa.

Molécula
de glucosa

El glucégena es un
polimero constituido por
moléculas de glucosa.



m Acidos grasos. Son moléculas constituidas por una larga cadena | Saponificacion. Es la
lineal formada por atomos de carbono e hidrégeno. Son moléculas | reaccion entre un acido
graso y una base fuerte,
mediante la cual se
obtiene un jaboén.

Los lipidos, también denominados grasas, son otro tipo de moléculas
organicas compuestas principalmente por carbono, hidrégeno y peque-
fias proporciones de oxigeno; también pueden presentar fésforo, azufre
y nitrégeno. Son moléculas insolubles en agua y solubles en solventes
orgénicos, como el benceno. Los acidos grasos se clasifican en dos grupos: los acidos grasos insa-
turados, que en su cadena lineal presentan dobles enlaces y forman
“codos” a lo largo de las cadenas hidrocarbonadas; y los acidos gra-
sos saturados, que no poseen dobles enlaces en su cadena lineal.

anfipaticas, es decir, poseen un extremo carboxilo hidréfilo y una
cadena hidrocarbonada hidrofébica.

Los lipidos se encuentran formando parte de tejidos vegetales y anima-
les, desempenando funciones de reserva energética en el organismo y
formando parte de las membranas biologicas. En los animales, consti-
tuyen el tejido adiposo que se ubica bajo la piel y que actGa como ais-
lante térmico, ademas, tienen una importante funcién en la transmision
de sefiales quimicas de una célula a otra, actuando como hormonas
(hormonas esteroidales).

Acido graso insaturado. Acido graso saturado.

Proteinas
m Lipidos saponificables. Entre ellos se encuentran los diglicéridos y tri- | Esterificacion.

glicéridos, compuestos por dos y tres moléculas de acidos grasos, | La esterificacion es la

respectivamente, unidas a una molécula de glicerol. reaccion de sintesis de
un triglicérido.

Los diglicéridos se pueden unir a hidratos de carbono o acido fosférico,
para formar glucolipidos y fosfalipidos, respectivamente, los cuales son
constituyentes de las membranas celulares. También, los diglicéridos se
pueden unir a proteinas formando lipoproteinas, que tienen como
funcién el transporte de lipidos en la sangre. Por su parte, los trigli-

Bicapa céridos actian como reserva energética y aislante térmico.
lipidica |

Glicerol

Acidos —
grasos

Proteinas

Fosfolipido

En todas las células, |a membrana celular esta constituida por una doble
capa de lipidos en la gue se insertan proteinas.

Triglicérido

= Lipidos insaponificables. Son aguellos que no poseen &cidos grasos
en su estructura. En esta categoria se encuentran: las vitaminas lipo-

0
Los lipidos se pueden clasificar en: acidos grasos, lipidos saponificables solubles A, E, y K; los esteroles, coma el colesterol, los acidos biliares, Weeraia
y lipidos insaponificables. la vitamina D y el estradiol; y las hormonas esteroidales, entre ellas La progesterona prepara
las hormonas suprarrenales y las hormonas sexuales (testosteronay | 4| endometrio para la
progesterona). implantacién del embrién.



| Las proteinas son moléculas orgénicas formadas por la unién de ami-

noacidos. Los aminoécidos son mondmeros constituidos principalmen-
te por 4tomos de carbono, hidrégeno, oxigeno, nitrégeno y, en algu-
nos casos, fosforo y azufre.

Existen alrededor de 20 tipos diferentes de aminodcidos, cuya estruc-
tura molecular consta de un dtomo de carbono central al que se unen
cuatro grupos quimicos diferentes: un grupoe amine, un grupo carboxi-
lo, un dtomo de hidrégeno y un grupo radical. Este tltimo es exclusivo
para cada aminoacido y puede ser un simple 4tomo de hidrégeno o una
estructura mas compleja, como un anillo aromético. El grupo radical de
un aminoécido le otorga las caracteristicas quimicas que lo identifican.

Estructura de un aminoacido

Hidrégeno
H
H,N ——C——COOH
Grupo amino ‘ Grupo carboxilo
R

Grupo radical

Los aminoacidos se unen unos con otros a través de un enlace pepti-
dico, el cual se forma de la union entre el grupo carboxilo de un ami-
noacido con el grupo amino del aminoécido siguiente y, como conse-
cuencia de esta union, se libera una molécula de agua.

Enlace peptidico

H H O H H O H H 0 H H O
| | | 4 || |1 |1 |
T-—T—C—-QH“-I- l‘il—C|—-C—OH il T_T_C_N__C—CI_OH
H R l H R H R R

H,0
Aminoécide 1 Aminodcido 2 Dipéptido

Tras la union de dos aminodcidos, a través de un enlace peptidico, se
forma un dipéptido. Cuando se forma una cadena de hasta diez ami-
noacidos recibe el nombre de oligopéptido. Al unirse entre 20 a 30
aminoécidos se forma un péptido, y un polipéptido puede estar cons-
tituido por cadenas de hasta 4.000 aminoacidos.

Funcion biolégica de las proteinas

Las proteinas son un grupo de moléculas orgénicas
muy diverso, que desempenan multiples funciones,
tales como:

m El transporte de sustancias. Por ejemplo, la
hemeglobina presente en los glébulos rojos
une al oxigeno y lo transporta hacia las distin-
tas células del organismo. También, algunas de
las proteinas que se ubican en las membranas
celulares se encargan del transporte de sustancias
hacia ambos lados de la membrana.

La hemoglobina le da el
— color rojo a los eritrocitos
las principales proteinas encargadas de la defensa con- o glébulos rojos.

tra agentes patdgenos u otros agentes ajenos al
organismo.

w Defensa contra infecciones. Las inmuneglobulinas son

= Formacion de estructuras celulares y tisulares. En las células, las pro-
teinas forman parte de los ribosomas, la membrana plasmatica v el
citoesqueleto. En los tejidos, las proteinas
forman estructuras esqueléticas que sir-
ven de armazén o soporte.

= Actian como mensajeros quimicos. Por
ejemplo, algunas hormonas, como la
insulina o la hormena del crecimiento,
son proteinas. Las hormonas son
“mensajeros quimicos” que se diri-
gen a determinadas células.

= Contraccion y movimiento muscular.
Las proteinas actina y miosina for-
man estructuras capaces de con-
traerse y generar el movimiento de
los musculos.

m Catalizan reacciones quimicas, es decir, La queratina es una proteina
facilitan la ocurrencia de las reacciones EStruct‘ural del pelo, la piel
quimicas. y las unas.




Proteinas filamentosas.
Las proteinas filamentosas
mantienen su organizacion
en el nivel de estructura
secundaria y cumplen funciones
de sostén, como la fibroina
que forma las telarafias.
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|
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de hidrogeno

lamina B

Estructura de las proteinas

Las proteinas pueden organizarse estructuralmente en cuatro niveles
jerarquicos. Estos se detallan a continuacién.

= Estructura primaria. Es el nivel mas basico de organizacion estructural
de las proteinas. Corresponde a la secuencia especifica de aminoaci-
dos, que esta determinada genéticamente, en la que los aminoacidos
se unen mediante enlaces peptidicos para constituir la cadena poli-
peptidica. Si bien esta estructura por si sola no se da en condiciones
naturales, es la base sobre la cual se organizan las proteinas.

Estructura primaria de una proteina

———1H

-
T —y—— T

= Estructura secundaria. Corresponde a la disposicidn espacial de las
cadenas de aminoacidos. Existen dos tipos de estructuras secunda-
rias: o hélice y lamina B, las cuales se originan gracias a la formacion
de puentes de hidrégeno entre aminoécidos cercanos de la cadena
polipeptidica.

En la conformacion de o hélice, la cadena polipeptidica se enrolla heli-
coidalmente sobre si misma. La disposicién en lamina B es una estruc-
tura plana que se pliega en forma de zigzag constituida por segmen-
tos cortos y extendidos de aminoacidos que se alinean unos frente a
otros. Esta alineacion puede ser entre segmentos de la misma cadena
polipeptidica © de una diferente. Un polipéptido puede presentar
ambos tipos de estructura secundaria a lo largo de su cadena.

Estructura secundaria de una proteina

m Estructura terciaria. Consiste en el plegamiento sobre si misma de la
estructura secundaria, permitiendo la disposicion tridimensional de
la cadena polipeptidica.

La estructura terciaria se mantiene estable gracias a las interac-
ciones hidrofébicas y enlaces disulfuro, que son uniones débiles
que se establecen entre los grupos radicales (R) de los aminoéci-
dos que conforman la cadena polipeptidica. Un ejemplo de pro-
teinas con estructura terciaria son las proteinas globulares, tales
como algunas proteinas de membrana y las inmunoglobulinas.

m Estructura cuaternaria. Es el nivel mas complejo de organizacion
estructural de las proteinas y corresponde a la unién de dos o mas
cadenas polipeptidicas con estructura terciaria, mediante uniones
débiles tales como puentes de hidrégeno, interacciones hidrofébicas
y enlaces disulfuro.

Estructura cuaternaria
de una proteina

Subunidad
La hemoglobina es una proteina

formada por la unién de cuatro
subunidades. Cada subunidad es
una cadena polipeptidica con
estructura terciaria. Las proteinas
formadas por la union de dos o
mas subunidades se denominan
proteinas multiméricas.

El aumento de la temperatura, cambios en el pH, exposicion a la
luz UV, entre otros factores, pueden causar el rompimiento de
las uniones débiles que mantienen estable la estructura cua-
ternaria y/o terciaria de las proteinas, haciendo que estas pier-
dan su conformacién y por este motivo pierdan su funcién. Sin
embargo, los enlaces peptidicos que mantienen unidos a los
aminodcidos se mantienen intactos. A este cambio en la
estructura de las proteinas se le llama desnaturalizacion.
Cuando una proteina se desnaturaliza pierde las propiedades
que determinan su funcion. En algunos casos, al volver a las
condiciones de temperatura y pH normales, las proteinas
pueden recuperar su configuracion normal, proceso deno-
minado renaturalizacion.

Desnaturalizacion

Estructura terciaria
de una proteina

Las disposiciones o hélice

y lamina p que constituyen
una cadena polipeptidica se
pliegan sobre si mismas en
una conformacion compacta.
Para algunas proteinas la
estructura terciaria es el
méaximo nivel de organizacion.

Proteina en estado normal

1 ' Renaturalizacion

Proteina desnaturalizada



Enzimas

Una de las funciones mas importantes que realizan las proteinas en los
seres vivos es su funcién como biocatalizadores o enzimas, es decir,
catalizadores de las reacciones quimicas que ocurren en los seres vivos.

Todas las reacciones quimicas necesitan para iniciarse un aporte de ener-
gia que rompa los enlaces de las moléculas que van a participar de la
reaccién. A este aporte energético se le denomina energia de activacion.

Algunas reacciones quimicas requieren de una baja energia de activa-
cién vy debido a esto se desarrollan en pocos segundos. En cambio,
muchas otras reacciones quirnicas no se inician de manera espontanea,
sino que requieren de una gran cantidad de energfa de activacién, por
lo que tardan bastante tiempo en producirse.

En general, las reacciones quimicas que ocurren en los seres vivos
requieren efectuarse a gran velocidad, y esto es posible gracias a la exis-
tencia de enzimas, cuya funcién es disminuir la energla de activacion
necesaria para iniciar una reaccién quimica y, debido a esto, acelerarla.

*Energia de activacién de una reaccion quimica

ivacion de la reaccion

— Energla de activacion de la reaccidn
i l:nf__!.ehzima"

Energia

“Estado final

Transcurso de la reaccion

Las enzimas se caracterizan por ser especificas, puesto que catalizan
solamente un tipo determinado de reaccién quimica, sin afectar otro
tipo de reacciones. Ademas, su actividad depende directamente del pH
y la temperatura, ya que actuan solamente dentro de un rango de pH
y de temperatura dptimos.

Otra particularidad de las enzimas es que son reutilizables, es decir,
luego de acelerar una reaccién quimica pueden seguir catalizando
otras reacciones quimicas, pues no son consumidas en la reaccion.

Accion enzimatica

Las caracteristicas estructurales de las enzimas tienen relacién directa
con su funcién. Las enzimas deben catalizar el rompimiento de los
enlaces de las moléculas reactantes que van a ser transformadas en
una reaccion quimica, moléculas llamadas sustratos. Por lo tanto, debe
existir una interaccién muy estrecha entre la enzima y su sustrato.

La regién de la enzima que entra en contacto con el sustrato se deno-
mina sitio activo. Los grupos radicales (R) de los aminoacidos que se
encuentran en el sitio activo tienen afinidad especifica con alguna
region del sustrato. Asf, la enzima puede unirse al sustrato en una
interaccion llamada complejo enzima-sustrato, lo que permite la trans-
formacion guimica del sustrato dando origen a uno o més productos.

Para que la enzima pueda unirse a su sustrato, el sitio active debe pre-
sentar una forma tridimensional gue calza exactamente con el sustra-
to que le corresponde, de la misma forma en que una llave (sustrato)
encaja con su cerradura (enzima); por este motivo, a este modelo de
union enzima-sustrato se le ha denominado llave-cerradura.

Esquema modelo llave-cerradura

Sitio
activo . > ,
+

Enzima Sustrato Complejo Enzima
enzima-sustrato

Alternativamente, para algunas enzimas se ha propuesto un modelo de
accion denominado encaje inducido, donde el sitio activo de la enzima no
tiene una forma compatible con la del sustrato, sino que la enzima adapta
la estructura tridimensional de su sitio activo a la estructura del sustrato.

Esquema modelo encaje inducido

Sitio
active
+ —b —h +

Enzima Sustrato Complejo Enzima
enzima-sustrato

Productos

¢
E

Productos



Los terméfilos son microorga-
nismos gue habitan ambientes
con elevadas temperaturas
{entre 50-100 °C), como
géiseres, aguas termales

o chimeneas submarinas.

Las enzimas que catalizan sus
reacciones metabdlicas tienen
propiedades termorresistentes
que les permiten funcionar a
estas temperaturas.

Factores que afectan la actividad enzimatica

Todas las enzimas tienen una temperatura 6ptima y un pH dptimo en
el cual actuan, es decir, condiciones ambientales donde su actividad es
maxima.

Condiciones de pH o de temperatura superiores o inferiores a las 6pti-
mas provocan una disminucion de la actividad enzimética. Esto puede
ocurrir debido a que se altera la estructura de la enzima, lo cual puede
afectar su actividad. En casos extremos, se puede ocasionar incluso
una desnaturalizacién de la estructura de la enzima y por este motivo
causar la pérdida total de su actividad.

= Efecto de la temperatura. A medida que la temperatura va aumen-
tando progresivamente hasta llegar a la temperatura éptima, la
velocidad en que la enzima cataliza una reaccion tambien aumenta.
Al aumentar la temperatura por sobre su temperatura optima, la
actividad enzimética disminuye debido a que se dificulta la union
enzima-sustrato. Por otro lado, temperaturas superiores a los 50 °C
provocan la desnaturalizacién de las proteinas. Las enzimas que
acttian en nuestro organismo lo hacen en medio acuoso, donde la
temperatura dptima de accién es de 37 °C, aproximadamente.

Efecto de la temperatura en la actividad enzimatica

:g.
g
£
E' Desnaturalizacion
2
10°C 20°C 30 50°C | 60°C
Temperatura Temperatura °C
‘Gptima

La enzima amilasa salival, que participa en el proceso de digestion bucal,
‘tiene una actividad maxima a 37 °C. Si la temperatura es mayor o menor
a este valor, su actividad disminuye.

m Efecto del pH. La actividad enzimatica es eficaz dentro de un rango
de pH gque depende del tipo de enzima y de su sustrato. Valores de
pH que traspasan este rango pueden causar desde una alteracion
del sitio activo hasta la desnaturalizacion de la enzima.

Efecto del pH en la accion enzimatica

Velocidad de la reaccidn

/ .

Desnaturalizacion Desnaturalizacion
6,5 7,0 7.5 pH
pH optimo

La boca, lugar de accion de la amilasa salival, tiene un pH= 7, aproxima-
damente, condicién que favorece la actividad méaxima de esta enzima.

Inhibidores enzimaticos

Otros factores que afectan la actividad enzimética son las moléculas
que actan como inhibidores enzimaticos, diminuyendo o anulando
completamente la actividad de una enzima. Por ejemplo, la penicilina
es un inhibidor de las enzimas que sintetizan la pared bacteriana. Los
inhibidores enzimaticos pueden actuar fijandose al sitio activo de la
enzima e imposibilitando la unién con el sus-
trato de manera reversible o irreversible,
o también, impidiendo la separacién
del complejo enzima-sustrato.

La penicilina se
obtiene del hongo
Penicillium notatum.

Enzimas en el ser humanao.
La mayoria de las enzimas que
catalizan reacciones quimicas
en el ser humano lo hacen

en un rango de pH entre 6,5
y 7,5. Sin embargo, la enzima
pepsina, que es producida
por las células de la pared
del estémago, es funcional
en un intervalo de pH muy
acido, que va entre 2y 3.
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Citosina

Las bases pdricas presentan
dos anillos formados por
nitrégeno y carbono, mientras
gue las pirimidicas presentan
solo uno.

En las células es posible distinguir dos tipos de acidos nucleicos: el
acido desoxirribonucleico o ADN y el acido ribonucleico o ARN.

El ADN

El ADN es el principal material genético de los seres vivos. En las célu-
las procariontes se encuentra disperso en el citoplasma. En las células
eucariontes, es la materia prima que forma la cromatina que es la base
estructural de los cromosomas. La molécula de ADN contiene la infor-
macién necesaria para la sintesis de proteinas, informacion organizada
en segmentos de ADN conocidos como genes,

El ADN es un polimero de dos cadenas formado por menémeros deno-
minados nucleétidos. En las cadenas del ADN, cada nucledtido estd
constituido por un grupo fosfato, un azicar desoxirribosa y una base
nitrogenada. Existen cuatro clases de bases nitrogenadas, que se dife-
rencian entre si en sus caracteristicas quimicas: adenina (A), guanina
(@), timina (T) y citosina (C). Adenina y guanina son bases piricas, en
cambio, timina y citosina son bases pirimidicas.

En la sintesis de ADN se utilizan cuatro tipos de nucleétides, denomina-
dos: desoxiadenilato trifosfato (dATP), desoxitimidilato trifosfato (dTTP),
desoxiguanilato trifosfato (dGTP) y desoxicitidilato trifosfato (dCTP),
dependiendo del tipo de base nitrogenada que contienen. Estos
monémeros contienen tres grupos fosfato, dos de los cuales se des-
prenden cuando los nucle6tidos se unen originando un polinucledtido,
es decir, una molécula de ADN.

Base
nitrogenada

Los nucledtidos del ADN estan formados por una
base (adenina, timina, guanina o citosina) més un
azlcar desoxirribosa y tres grupos fosfato,

OH H
Azlicar

Base
nitrogenada

Nucledsidos. Son moléculas constituidas por un azicar y una base nitrogenada.
Se encuentran al interior de las células y en el liquido extracelular. Los nucledsidos
formados por el aziicar desoxirribosa unida a las distintas bases nitrogenadas,

se denominan: desoxiadenosina, desoxiguanosina, desoxitimidina y desoxicitidina,
En las células, los nucléosidos se pueden unir a uno, dos o tres grupos fosfato
originando un nucledtido monofosfato, difosfato o trifosfato, respectivamente.

Cada molécula de ADN esta formada por dos largas cadenas de nucle6-
tidos que se disponen en forma helicoidal, estructura conocida como
doble hélice.

Las cadenas del ADN son complementarias, pues frente a cada timina
hay una adenina y frente a cada guanina una citosina, vale decir, fren-
te a cada base pdrica hay una pirimidica, y viceversa. Las bases nitroge-
nadas se unen entre si mediante puentes de hidrégeno. Las adeninas se
unen a las timinas a través de dos puentes de hidrégeno, mientras que las
citocinas se unen a las guaninas a través de tres puentes de hidrégeno.
Por lo tanto, las regio-
nes de ADN ricas en C
y G son mas estables
que aquellas que con-
tienen Ay T.

La complementariedad
entre las bases nucleo-
tidicas, en un segmen-
to de ADN, determina
que el numero de ba-
ses puricas sea idéntico
al de bases pirim(dicas.

Extremc 57

Puentes de hidrogeno

Extremo 3"

Extreql'no 3

Cromosomas. En los
organismos eucariontes los
Cromasomas carrespanden a
los “vehiculos de la herencia”.
Estas estructuras estan
formadas por ADN asociado
a proteinas. En cambio, el
material genético de los
organismos procariontes
corresponde principalmente
a ADN circular distribuido
en el citoplasma.

Base nitrogenada

Azicar

Fosfato

El ADN esta organizado en
forma de una doble hebra
de ADN, modelo que James
Watson y Francis Crick
postularon en 1953 y que ha
sido aceptado y confirmado
hasta hoy. Su estructura
permite explicar tres
propiedades inherentes al
material genético: expresion
génica, autorreplicacion

y mutacion.



Base nitrogenada

Esqueleto de ribosa
y grupos fosfato

El ARN

El otro tipo de material genético corresponde al acido ribonucleico o
ARN. Estructuralmente, el ARN presenta semejanzas y diferencias res-
pecto del ADN.

Al igual que el ADN, el ARN esté formado por nucleétidos constituidos
por un aztear, un grupo fosfato y una base nitrogenada. A diferencia
del ADN, el ARN contiene azicar ribosa en vez de desoxirribosa, uracilo
(U) en vez de la base timina, y tiene una estructura de simple hebra en
vez de doble hebra.

Existen ademas numerosas otras bases nucleotidicas y azicares modi-
ficados propios del ARN. Los nucledsidos pseudouridina y timidina,
este (ltimo casi exclusivo del ADN, se encuentran en ciertas regiones
del ARN de transferencia. En esta misma molécula es frecuente la exis-
tencia de una base que resulta de la modificacién de la guanina, la
hipoxantina.

El ARN, a diferencia del ADN, pre-
senta un grupo hidroxilo en la posi-
cién 2' del azucar. Esta caracteristi-
ca resulta en diferencias en la
forma de |a hélice. Por otra parte,
debido a que el ARN presenta dos
grupos hidroxilos, esta molécula es
mucho més inestable que el ADN, la
que contiene solo un grupo hidro-
xilo, pues es mas propensa al rom-
pimiento por efecto de hidrolisis.
Varios tipos de ARN presentan
regiones de doble hélice, similares

Uracilo a las que se encuentran en el ADN.

0 La diferencia radica en que en estos

- /E i ARN “altamente estructurados”,
o N esta conformacién es el producto

('{ (“} del apareamiento de bases comple-

mentarias existentes dentro de la
misma cadena de ARN.

El ARN es una hebra simple formada por un grupo fosfato, un azicar ribosa y una base nitrogenada (A, G, C o U).
Esta molécula es usada como intermediaria de la informacion genética durante la expresion génica y sirve como
soporte estructural y organizacional de los ribosomas.

Existen varios tipos de ARN, los que cumplen importantes funciones en
las células. Durante la expresion de los genes en la sintesis de protei-
na, cada gen es leido por una “maquinaria enzimatica” que produce
como resultado una molécula especifica de ARN, llamada ARN mensa-
jero o ARNm. El ARNm es luego leido por los ribosomas y por otro con-
junto de enzimas para producir una proteina. Existen, ademads, otros
tipos de ARN que también participan en la sintesis de proteinas, como
el ARN ribosomal o ARNr y el ARN de transferencia o ARNt.

Otras clases de ARN, denominadas ribozimas, tienen funciones simila-
res a las cataliticas observadas en las enzimas.

Por otra parte, los ARN de interferencia tienen un importante papel en
la regulacion de la expresion génica, pues estos ARN degradan ciertos
ARNm impidiendo su expresidn. Finalmente, ciertos virus carecen de
ADN en su estructura, y contienen ARN como raterial genético primario.

Bicapa lipidica

En ciertos virus, el ARN corresponde al material genético primario. Este es el
caso del virus de la inmunadeficiencia adquirida (VIH), que contiene dos copias
de ARN de hebra simple. El genoma ARN de estos virus sirve como molde para
sintetizar ADN en las células infectadas. Este ADN sirve a su vez como fuente para
la sintesis de nuevas proteinas que dan origen a nuevos virus.

Un gen, una proteina.
Cada proteina esté codificada
por un gen, es decir, por un
segmento de ADN que contiene
una combinacion especifica de
nuclegtidos. La modificacion
de la combinacion de
nucledtidos dentro de un
gen (mutacion) puede
eventualmente cambiar

la estructura de la proteina
codificada, sintetizandose
nuevas variantes proteicas
que pueden ser beneficiosas,
desventajosas, o bien,
funcionalmente neutras

para el organismo.

ARN de interferencia. El rol del ARN de interferencia en la regulacion de la expresion génica fue descubierto
por Andrew Fire y Craig C. Mello, quienes recibieron el premio Nobel de Medicina 2006. Ellos concluyeron que el
ARN de interferencia se activa cuando en la célula se detectan moléculas de ARN de doble hebra que estimulan
la maquinaria enzimatica para degradar los ARNm que contienen la misma informacion genética. Por lo que,

al degradar el ARNm, se estarfa silenciando el gen que codifica para la proteina cuya informacion contenia

este Gltimo ARN.



Comunidad cientifica
versus Gurdon. La comunidad
cientifica permanecio escéptica
frente a los resultados de
Gurdon, criticando el hecho
de que, por ejemplo, no se
obtuvo individuos adultos

en su experimento original.
No obstante, este cientifico
logré el reconocimiento
merecido al lograr, en una
segunda version de su
experimento, el desarrollo

de ranas adultas.

Xenopus
{adulto silvestre)

Experimento de Gurdon
(1962). Este experimento de
clonacion, conocido también
como transferencia nuclear,
demostré que la informacian
hereditaria residente en el
nlcleo permanece intacta
durante el desarrolio de
células diferenciadas.

se obtienen
—

Renacuajo albino

Posterior al descubrimiento de la estrcutura de la molécula de ADN,
surgieron nuevas interrogantes, como su ubicacion y su funcién den-
tro de la célula.

Localizacion de la informacion genética
en eucariontes: experimento de Gurdon

En 1962, John Gurdon dio a conocer los resultados de un importante
experimento disefado con el objeto de conocer el papel del nucleo en
la expresién de la informacién genética.

En este experimento, Gurdon aislé y cultivé células intestinales de
ranas de la especie Xenopus laevis. Paralelamente, aislé huevos no fer-
tilizados de la misma especie irradidndolos con luz ultravioleta para asi
destruir sus nlcleos. Posteriormente, aisld nucleos de las células intes-
tinales y los inyectd dentro de los huevos sin néicleo. Después de algunas
semanas observo el desarrollo exitoso de nuevos renacuajos.

Irradiacion
0N 1ayos. uv
Z Se destruye
el nacleo
SR Owulo silvestre

sin nicleo
los
silvestres

El nicleo es -

insertado en el gl

Gvulo anucleado
Se toman células Renaqaio

intestinales a albino
il
@ Se extrae el nucleo
de las células

El experimento de Gurdon demostro que cada nicleo celular contiene
la informacion necesaria para originar un nuevo organismo. Esta capa-
cidad del nticleo esta presente incluso en las células altamente diferen-
ciadas. Cuando nucleos provenientes de células diferenciadas son
introducidos en el citoplasma de un huevo, los ntcleos dirigen el desa-
rrollo del organismo completo, recuperando la capacidad totipotencial,
es decir, tienen la capacidad de dar origen a diversos tipos celulares,
capacidad observable en los cigotos. Esto demuestra que en los nucleos
no hay pérdida de informacién durante el desarrollo y que los genes se
expresan de manera diferencial en los distintos tipos celulares debido,
esencialmente, a sefales citoplasmaticas.

Experimento de transformacion bacteriana
de Griffith

Inyeccion
En 1928, Frederick Griffith co-
municd los resultados de un
importante experimento que
le permitié descubrir lo que S
él_ mismo denomind “princi- Callas ﬁelaepaSw'was
pio transformante” y que hoy -

se conoce como ADN. - : '3 >

Células de |2 cepa R vivas

Este investigador trabajo en
la produccion de una vacuna
para prevenir la neumonia.

Para esto, uso dos cepas de la ] € i "
bacteria Streptococcus pneu- ol //" _
moniae. La cepa R correspon- i —. %

dia a una cepa de superficie )
rugosa, pues carecia de poli- '
sacdrido en su capsula. Mas !
importante atin era que esta
cepa no producia neumonia
al ser inyectada en ratones
experimentales.

Células de la cepa § muertas

Células de Ia cepa R vivas

Células de la cepa R vivas
y células de la cepa S muertas

La otra cepa, llamada S, co-
rrespondia @ una cepa de
superficie lisa que presentaba una cap-

sula cubierta de polisacérido y que producia neumonia en los ratones de
laboratorio. Cuando los cultivos de cepa S eran sometidos a altas tem-
peraturas y luego inyectados a ratones, estos ultimos no adquirian la
enfermedad. Lo sorprendente ocurrié al mezclar bacterias muertas de
la cepa S con bacterias R vivas; al inyectar esta mezcla a los ratones,
estos adquirian la enfermedad, muriendo al cabo de uno o dos dias. Al
aislar, desde la sangre de estos ratones, las bacterias de la cepa R vivas
y S muertas, Griffith encontré que las baterias R habian adquirido el
polisacarido en la superficie junto con la capacidad de producir la
enfermedad. Este investigador dedujo que las cepas R se hablan trans-
formado en cepas S debido a la presencia de un “principio transfor-
mante” que habia sido traspasado desde las bacterias S a las R. Varios
anos después, el “principio transformante” fue identificado como ADN.

El ratdn sobrevive

El ratén muere

Células de fa cepa R, transformadas
en cepa §, extraidas del ratdn muerto

El experimento de Griffith
fue la primera evidencia de la
existencia de la base material
de la herencia. El calor aplicado
a las bacterias 5 dej6 intacto
el “principio transformante”
(material genético, ahora
conocido como ADN) el que
ingreso a las bacterias de la
cepa R transformandolas

en cepas S, Este clasico
experimento, conocido como
"transformacion bacteriana”,
sigue siendo practicado hoy
en dia con multiples fines.




Cromatina y empaquetamiento del material

genético

ADN

Fibwra de 30
nanametros

Proteinas
de andamiaje

L ]

Cromaosoma

El ADN de una célula humana presenta una longitud
total de 2 metros, aproximadamente. Los nicleos
celulares, en tanto, tienen un diametro de unos
0.005 milimetros. La condensacion del material
genético en cromatina implica la organizacién
estructural y funcional del ADN dentro del nicleo.

En el niicleo celular, el ADN se encuentra asocia-
do a proteinas formando un complejo denomina-
do cromatina. Esta organizacion del material
genético es importante porque permite el empa-
quetamiento del ADN. De lo contrario, el material
genético ocuparia un gran volumen dentro del
nucleo, La organizacién del ADN en cromatina
esta relacionada, adernds, con la expresion géni-
ca, pues la cromatina se descompacta cuando los
genes son transcritos o replicados.

Las proteinas gue se asocian al ADN corresponden
principalmente a histonas, un conjunto de pépti-
dos constituidos por aminoacidos basicos. Existen
cinco tipos de histonas y se denominan H1, H2A,
H2B, H3 y H4. En el primer nivel de organizacion
de la cromatina, el ADN se asocia con las histonas
H2A, H2B, H3 y H4, formando una estructura
similar a "cuentas de un collar”. Ocho histonas,
dos de cada tipo senalado, forman el nucleosoma,
alrededor del cual el ADN da 1,65 vueltas forman-
do de esta manera el primer nivel organizacional
de la cromatina. A este complejo se une la histo-
na H1 que produce un mayor empaquetamiento
de la cromatina, formandose una estructura tipo
solenoide conocida como “fibra de 30 nanéme-
tros”, nombre debido al grosor que alcanza la
cromatina. A este segundo nivel organizacional se
unen una serie de proteinas no histénicas, deno-
minadas proteinas de andamiaje, que provocan
nuevos plegamientos, hasta alcanzar el nivel
organizacional de cromosomas altamente con-
densados caracteristicos de la metafase mitotica y
meidtica. Los cromosomas pueden estar forma-
dos por cromatina organizada en forma laxa, o
bien, por cromatina altamente compactada, en un
grado similar al de los cromosomas metafésicos.

Numero de cromosomas

En los nacleos de cada célula humana el material
genético se organiza en 46 cromosomas, distribui-
dos en 23 pares, excepto en las células gaméticas
o sexuales, en donde solo hay 23 cromosomas no
apareados. Estos nimeros son constantes para los
individuos narmales en nuestra especie. Asi, la
configuracion cromosémica para la especie huma-
na se describe como 2n=46, donde n corresponde
al nimero haploide de cromosomas. La expresion
2n indica que las células no sexuales, denomina-
das células somaticas, son diploides, pues los cro-
mosomas se encuentran de a pares. El nimero 46
sefala el total de cromosomas existentes en las
células somaticas humanas.

En las células sexuales humanas, la configuracion
cromosomica es de n=23, es decir, la mitad de la
dotacion cromosomica, por lo que se les denomina
células haploides.

La configuracién cromosémica de una éspecie
recibe el nombre de cariotipo y es, generalmente,
constante para cada especie. El nimero de cro-
mosomas no guarda relacién ni con la compleji-
dad, ni con el nimero de genes de los organis-
mos. Simplemente corresponde a la organizacion
que el genoma ha adoptado a lo largo de la evo-
lucion. Por ejemplo, nuestros parientes los gorilas
y los chimpancés tienen 2n=48 cromosomas.
Nuestro cariotipo presenta un par menos debido
a que, en algin momento de la evolucion, ocurrié
una fusién de dos cromosomas de tamano media-
no, presentes en el gorila y en el chimpancé, ori-
ginando el actual cromosoma 2 humanao.

Hay especies en cuyos nticleos se pueden encon-
trar trios de cromosomas, especies triploides (3n),
o bien cuartetos de cromosomas, especies tetra-
ploides (4n). Estas configuraciones cromosomicas
son frecuentes en muchas especies de plantas.

Nimero de cromosomas de especies animales (2n)

Espece s
Gallo (Gallus gallus) 78
Perro (Cannis familiaris) 78
Caballo (Equus caballus) 64
Elefante africano (Loxodonta africana) 56
Chimpancé (Pan troglodytes) 48
Ser humano (Homo sapiens) 46
Rata (Rattus norvegicus) 42
Gato (Felis catus) 38
Abeja (Apis mellifera) 32
Mosca de la fruta (Drosophila mefanogaster) 8
Fuente: www,nchi.nim.nih.gov

Nimero de cromosomas de especies vegetales (2n)

Especie ::mm:grrts
Vid (Vitis vinifera) 38
Papa (Solanum tuberosum) 24
Arroz (Oryza sativa) 24
Poroto (Phaseolus vulgaris) 22
Eucalipto (Fucalyptus globulus) 22
Maiz (Zea mays) 20
Betarraga (Beta vulgaris) 18
Lechuga (Lactuca sativa) 18
Cebolla (Aflium cepa) 16
Fuente; www.nehi.nlm.nin.goy

El nimero de cromosomas es un cardcter constante
en las especies, El mismo nimero de cromosomas
en dos especies puede ser consecuencia reciente

de divergencia evolutiva (como entre el chimpancé
y el gorila, 2n=48) o bien simple coincidencia (como
entre humanos y ciertas especies de pejerrey, 2n=46).



Cromosoma metafdsico de
tipo acrocéntrico.

Metacéntrico  Submetacéntrico

Acrocéntrico Telocéntrico

En los cromasomas
metafasicos se pueden
distinguir dos cromatidas
hermanas, un centrémero
y dos brazos cromosomicos.

Morfologia y clasificaciéon de los cromosomas

Debido a su alto grado de compactacion, los cromosomas meta-
fasicos son facilmente observables al microscopio 6ptico conven-
cional, luego de ser tefiidos con colorantes apropiados. Cada cro-
mosoma metafasico estd formado por dos cromatidas que corres-
ponden a moléculas de ADN idénticas que se unen a través de un
centromero. E| centrémero es una especie de cintura, o constric-
cién, que contiene secuencias de ADN caracteristicas y que cum-
ple importantes funciones durante la divisién celular.

Por otro lado, el extremo de cada cromosoma se denomina teld-
mero. Los telémeros estdn formados por secuencias de ADN espe-
cificas que cumplen una funcién en el mantenimiento de la lon-
gitud de los cromosomas durante la replicacion del material genético,
asi como en la adhesién a zonas especificas de la envoltura nuclear.

De acuerdo a la posicién del centrémero, los cromosomas metafasicos
se clasifican en: acrocéntricos, metacéntricos y telocéntricos. La categoria
intermedia "submetacéntrico” también es usualmente empleada.

® Cromosomas metacéntricos. Presentan el centrémero en la mitad del
cromosoma, dividiéndolo en dos brazos cromosémicos de igual
tamano.

= Cromosomas submetacéntricos. Presentan el centromero desplazado
levemente hacia uno de los extremos, generando un brazo largo,
denominado brazo p, y uno corto, denominado brazo q. A los cro-
mosomas metacéntricos, también se les adjudica un brazo p y uno
g, pero de manera arbitraria. Aungue sus longitudes son idénticas,
pueden ser identificables por técnicas especiales de coloracion (ban-
deo G). Muchas veces, el término submetacéntrico se omite usando
simplemente el término metacéntrico.

= Cromosomas acrocéntricos. En estos cromosomas, el centromero se
encuentra muy cercano a uno de los extremos, originando asi un
brazo q muy pequefo. Muchos investigadores optan por el término
“subtelocéntrico” como sinénimo de acrocéntrico.

= Cromosomas telocéntricos. En ellos |la constriccion producida por el
centromero esta en el extremo del cromosoma, lo que lo hace mas
dificil de identificar con procedimientos corrientes de tincién.

Cariotipo humano

Cada uno de los 23 pares de cromosomas humanos tiene una forma
caracteristica, lo que permite muchas veces una correcta identificacion.
Sin embargo, muchos cromosomas tienen tamano y forma similar, por
lo que la morfologia cromosémica no es un criterio confiable en la
identificacion de todos los pares cromosdmicos.

Los citogenetistas, bitlogos dedicados al estudio de los cromosomas,
han desarrollado diferentes métodos de obtencion y tincidn de los cro-
mosomas. Esto ha permitido describir en detalle no solo los cromosomas
humanos, sino que los de muchas otras especies. A cada par de cromo-
somas se le asigna un nombre o, mas frecuentemente, un nimero. A los
pares cromosOmicos que presentan idéntica morfologfa y similar con-
tenido genético, se les denomina cromosomas homélogos.

Los cromosomas humanos se obtienen generalmente de globulos
blancos cultivados en el laboratorio. Estas células son inducidas a pro-
liferar, para asf obtener una muestra abundante de células en metafase.
Luego de ciertos tratamientos, los cromosomas se fijan sobre un porta-
objetos para aplicarles algtn colorante. En la técnica de bandeo G, tal
vez la mas usada, los cromosomas resultan tefidos en forma de ban-
das claras y oscuras. El patrén de bandas claras y oscuras es caracteris-
tico de cada par cromosémice, por lo que es usado como criterio de
identificacion, similar a un “cédigo de barras”.

El cariotipo humano normal consta de
22 pares cromosémicos, nombrados del
1 al 22 (en general, desde el mayor al de
menor tamano), y de un par de cromoso-
mas sexuales: X e Y. El cariotipo normal
de la mujer contiene dos cromosomas X,
es decir 2n=46, XX. El hombre presenta un
cromosoma X y unY, es decir 2n = 46, XY.

Diversas alteraciones dan lugar a indivi- lui .ui lﬁl

duos con configuraciones anormales de
cromosomas sexuales, como por ejem-

olo 47, XYY. 47, XXY. 47, XXX y 45, x. 88 8% a#

Los individuos 45, Y no se desarrollan,

Cariotipo humano.

El cariotipo humano fue
estandarizado en una
convencidn de cientificos
desarrollada en Paris,

en 1972.

El cariotipo humano esta
formado por 22 pares de
cromosomas denominados
autosomas y por un par
de cromosomas sexuales.
Las mujeres tienen un
cariotipo 2n=46, XX,

los hombres, 2n=46, XY.
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Cariotipo normal de una mujer (tincién con bandeo G).



Todas las células, tanto eucariontes como procariontes, estén rodeadas
por una delgada l&mina denominada membrana plasmatica que separa
el medio intracelular del medio externo o extracelular.

La membrana plasmética est4 constituida por una doble capa de lipidos
que tiene asociadas proteinas. A este modelo de membrana se le ha deno-
minado mosaico fluido y fue propuesto por Singer y Nicholson en 1972.

Segun este modelo, la bicapa de lipidos esta compuesta principalmente
por fosfolipidos, que otorgan fluidez a la membrana. El caracter anfipa-
tico de los fosfolipidos genera, como consecuencia, que el centro de la
bicapa sea completamente hidréfobo, mientras que las superficies son
hidréfilas.

Otro lipido constituyente de la membrana plasmatica es el colesterol,
que se fija a los fosfolipidos inmovilizandolos, lo que disminuye su flui-
dez y permite a la membrana ser mas estable.

Las proteinas que forman la membrana, segun su disposicion en ella,
pueden clasificarse en dos tipos:

Todas las células tienen la
misma estructura en su
membrana plasmatica.

Esta estructura se mantiene
en las membranas de los

organelos celulares y en la o : ST
del niclei de las edlulas ® Proteinas periféricas. Pueden estar unidas tanto a la superficie cito-

eucariontes. plasmatica como a la extracelular de la bicapa lipidica.

m Proteinas integrales. Estan total o parcialmente embebidas en la bica-
pa lipidica. Si la atraviesan completamente, presentando regiones
expuestas hacia el medio intra y extracelular, se denominan protei-
nas transmembrana.

Glucolipidos Glucoproteinas

Medio
extracelular

Prateina periférica

Bicapa | 7|/ AR B
lipidica | 1, ¢+ /PN
\
o IALOAN
OO 1gm! | gl iSO
@ o0 “eéﬁdﬂ'ﬂ iﬂlﬁ 209,
Fosfolipido
Colesteral

Proteina Proteina integral

integral (transmembrania) Citoplasma

Asociados a la superficie extracelular de la membrana se encuentran
carbohidratos que se unen a los lipidos o a las proteinas dando
origen a glucolipidos y glucoproteinas, respectivamente. Estos
carbohidratos forman una capa sobre la membrana plasméti-
ca llamada glucocdlix, estructura que participa en los proce-
s0s de reconocimiento celular,

La membrana plasmaética no es una estructura rigida, por el
contrario, es altamente dinamica, pues los lipidos y las protei-
nas que la constituyen pueden moverse lateralmente a través de
ella. Ademas, constantemente se fusiona con otras membranas
provenientes de los organelos celulares y también forma vesiculas en
cuyo interior se sitdan macromoléculas; asi como también, puede cam-

_ : La ameba es un organismo
biar su forma para adaptarse a las condiciones del medio.

unicelular que se desplaza
mediante un movimiento,
propulsado por la emision
de seuddpodos. Este tipo
de movimiento es posible
gracias a que la membrana
plasmética puede variar

su forma permitiendo

Difusion lateral por la monocapa

TR

1 Cambio de capa deformaciones de la célula.
. !'
’
V V U ?} U V /'f Movimiento de los
L fosofolipidos en la
Rotacién o giro sobre si mismo bicapa lipidica.

Funciones de la membrana plasmatica

La membrana plasmatica actia como una barrera semipermeable que
permite el paso selectivo de moléculas, tanto hacia el interior como
hacia el exterior de la célula, manteniendo el medio intracelular esta-
ble y diferenciado de su entorno.

Gran parte de la funcionalidad de la membrana plasmatica se debe a
las proteinas que la conforman. Algunas actGian como receptores de
senales extracelulares y otras como transportadores a través de la
membrana. También existen proteinas de unién, que sirven como pun-
tos de fusion entre dos células o entre el citoesqueleto y la matriz
extracelular.

Ademas, la membrana participa en procesos de reconocimiento celular
y permite la interaccién entre la célula y sus vecinas.




Pared celular. Es una
envoltura rigida y gruesa que
rodea las células vegetales.
Esta formada por pectina

y celulosa que son
macromoléculas secretadas
por la célula. La pectina

es una sustancia con gran
capacidad para retener agua,
y la celulosa se organiza
formando sucesivas capas.

Integrinas. Son proteinas
integrales de la membrana
plasmatica que participan
en la interaccion entre el
citoesqueleto y la matriz
extracelular.

Matriz extracelular

La matriz extracelular corresponde a un conjunto de proteinas y poli-
sacaridos secretados por las células animales, los que se acumulan
sobre la superficie externa de la membrana plasmatica permitiendo a
las células mantenerse unidas en los tejidos y generando un ambiente
intercelular que otorga proteccion y firmeza,

La composicién de la matriz consta principalmente de tres tipos de
moléculas:

m Proteinas fibrosas. El coldgeno y la elastina forman una fina red que
proporciona las caracteristicas estructurales, resistentes y elasticas
de la matriz extracelular.

El coldgeno otorga resistencia, estructura y consistencia a la matriz,
y la elastina es la responsable de |a elasticidad de la matriz.

m Proteoglucanos. Macromoléculas formadas por una proteina central
unida a largas cadenas de polisacaridos denominadas glucosamino-
glucanos. Los proteoglucanos forman un gel altamente hidratado
donde estan inmersos los otros componentes de la matriz extrace-
lular. El gel que forman los proteoglucanos confiere la resistencia
frente a la compresién y permite que las células puedan moverse y
migrar a través de él. Este gel también permite la filtracion selectiva
de moléculas.

® Proteinas de adhesién. Son glucoproteinas que participan en la
adhesion de los componentes de la matriz entre sf, entre la célula y
la matriz, y entre células. Algunos ejemplos de estas proteinas son
la fibronectina y |a laminina. La fibronectina facilita la adhesion entre
células y entre células y fibras de colageno.

Colageno

Laminina

i Membrana
plasmatica

Componentes de la
matriz extracelular.

|
Integrinas

Funciones de la matriz extracelular

La matriz extracelular es abundante en el tejido conectivo o conjunti-
vo, lo que le proporciona la funcionalidad en la unién entre las células
y en la proteccidn de otros tejidos.

La matriz extracelular puede tener diferentes consistencias, segun el
tejido: en la sangre es liguida, formando parte del plasma sanguineo,
y en los huesos es mas rigida debido a la acumulacion de fosfato de
calcio.

Las principales funciones de la matriz extracelular son:

m Proteger a las células que rodea.

= Mantener las células unidas y facilitar la formacion de tejidos, dan-
doles consistencia, elasticidad y resistencia.

m Proporcionar un sustrato para la migracion de las células, particular-
mente durante los procesos de diferenciacién y organogénesis, por
lo que anomalias en la matriz pueden alterar estos procesos y origi-
nar malformaciones en el embrion.

m Activar o inhibir los procesos de senalizacidn intracelular, pues es un
lugar de reserva de hormonas que controlan la proliferacion y dife-
renciacion celular.

El plasma constituye la fase liquida o matriz extracelular de la sangre, en él
se encuentran disueltos nutrientes, productos de desecho, gases y proteinas
plasmaéticas. El plasma representa un 55% del volumen sanguineo total.

Matriz extracelular

y cancer. Las células
cancerosas se dividen sin
control formando tumores.
Estas células, ademas, tienen
la capacidad de invadir otros
tejidos, ya que rompen el
contacto con la matriz del
tejido de origen y pasan a
formar parte de otro tejido
al que invaden, donde
comienzan a proliferar y
formar otros tumores.

A esta invasion de células
cancerosas a otros tejidos
se le denomina metastasis.

Un tumor visto mediante

la aplicacion de rayos X.

El tumor se presenta como
una zona blanca, con bordes
irregulares.



Adhesion celular

La formacién v la arquitectura de los tejidos requiere que |a unién entre
las células permita un funcionamiento integrado de ellas. En los tejidos
vegetales esto se ha logrado mediante conexiones citoplasmaticas lla-
madas plasmodemos. En los tejidos animales, esta funcién la cumplen
estructuras especializadas en |a interaccién célula-célula y célula-matriz
extracelular.

Existen 3 tipos de unién célula-célula:

= Uniones estrechas u ocluyentes (Tight junction). Se forman gracias a
la intima interaccion de proteinas transmembrana de células veci-
nas. Estas proteinas se organizan formando bandas que sellan las
membranas plasmaticas entre s impidiendo el paso de sales y molé-
culas hidrosolubles a través del espacio intercelular. Este tipo de
unién es Gtil en los epitelios que tapizan cavidades. Por ejemplo, en
el estémago estas uniones evitan que el acido y las enzimas estoma-
cales secretadas hacia el lumen escurran hacia el espacio intercelu-
lar que rodea las células del epitelio gastrico.

= Uniones en hendidura o comunicantes (Gap junction). Son uniones que
ponen en contacto directo el citoplasma de células adyacentes, permi-
tiendo el intercambio de moléculas pequenias e iones. Este tipo de
uniones intercelulares esta formado por conexina, una proteina inte-
gral de la membrana plasmatica que organiza un tubo, llamado cone-
X6n, que atraviesa la membrana plasmatica y se une con un conexon
de una célula contigua para formar un canal de aproximadamente
2 nm de didmetro que comunica el citoplasma de ambas células.

—— Unidn ﬁtrecha/ L ', |

u ocluyente

Proteina transmembrana

Espacio intercelular

Proteina transmembrana

Placa desmosomica
Filamentos de queratina

Union en hendidura
0 comunicante

m Uniones de anclaje. Unen el citoesqueleto de células adyacentes.
Confieren resistencia y firmeza a los tejidos. Los desmosomas corres-
ponden a un tipo de estas uniones, Consisten en una estructura de
naturaleza proteica con forma de disco llamada placa desmosémica,
ubicada en la cara citosolica de la membrana plasmatica. A partir de
esta placa se proyectan hacia el medio extracelular protefnas trans-
membrana gue se unen a proteinas del mismo tipo procedentes de
una célula contigua. A su vez, la placa desmosémica se ancla a fila-
mentos de la proteina queratina del citoesqueleto. Los desmosomas
se ubican en regiones puntuales de la membrana plasmatica.

Interaccion célula-matriz extracelular

La matriz extracelular participa en la organizacion estructural y funcional
de los tejidos, proporciona sustrato para la migracion de las células e
interviene en los procesos de senalizacion intracelular. Todas estas fun-
ciones requieren la formacion de estructuras especializadas en la unién
célula-matriz.

Las integrinas son proteinas integrales de membrana que se fijan direc-
tamente a componentes de la matriz extracelular y del citoesqueleto.
Participan en dos tipos de unién célula-matriz: uniones focales y hemi-
desmosomas. Ambos tipos de unién tienen una estructura similar a los
desmosomas. Las integrinas, en su regién intracelular, interactian con
fibras del citoesqueleto, mientras que en la porcion extracelular se fijan
a proteinas de la matriz extracelular.

En las uniones focales, la integrina interactGa en su regién citoplasma-
tica con filamentos de actina, y en su regién extracelular, con fibronec-
tina. En los hemidesmosomas, la integrina interactia con fibras de

Microfotografia electronica
que muestra dos desmosomas.
Se observan los haces de
filamentos que se proyectan
desde la placa desmosomica.

Integrinas y matriz

queratina del citoesqueleto y laminina de la matriz extracelular. extracelular,
Medio = Medio
intracelular intracelular

Proteinas de adhesion  Proteoglucanos

Integrinas

————Fibra de
colageno



Glabulos rojos en solucion
hipoténica (agua destilada).

La membrana plasmatica actia como una barrera selectiva al paso de
sustancias, permitiendo el paso de pequenas moléculas e impidiendo el
paso de otras de mayor tamano. Para facilitar el tréfico de sustancias a
través de la membrana, existen mecanismos de transporte que permiten
el intercambio de sustancias entre el medio externo e interno. De acuer-
do a si existe o no gasto de energla, estos mecanismos se pueden clasi-
ficar en transporte activo y transporte pasivo, respectivamente.

Transporte pasivo

Es un proceso de transporte de sustancias, que se realiza en forma
espontanea, sin gasto de energia y a favor del gradiente de concen-
tracion, es decir, desde un medio donde las moléculas se hallan mas
concentradas hacia un medio donde su concentracién es menor. Se
distinguen tres tipos de transporte pasivo:

m Osmosis. Es el paso de agua a través de la membrana plasmatica. En
las células, el flujo de agua se realiza desde un medio con menor
concentracion de solutos hacia un medio con mayor concentracion
de solutos.

Si una célula es puesta en una solucién isoténica, es decir, donde la
concentracién de solutos es la misma que al interior de la célula, el
movimiento del agua esta en equilibrio, vale decir, la cantidad de
agua que fluye hacia dentro y fuera de la célula es la misma.

Medio isotonico

Medio hipertonico
SR [ : TR A

Soluto

| Membrana
| plasmética

Globulos rojos en selucién Glabulos rojos en solucion
isoténica (MaCl 0,9%). hipertonica (MaCl 2%).

Si la concentracion de solutos es menor fuera de la célula, se dice que | Intercambio de gases.

se encuentra en una solucién hipotdnica, y en esta situacion el movi- En el pulmon, el imer;am.bio

miento del agua es mayor hacia el interior de la célula. En este medio, | 4© 9ases ocurre por difusién

las células animales experimentan lisi decir, el imiento de | Sfpl. En s eapllanis o
Ie perime isis, es ecir, el rompimien odela | o, se encuentra en mayor

membrana plasmatica, dada la gran cantidad de agua que ingresa en | concentracion ¥ por lo tanto

ellas. En las células vegetales, en cambio, al estar provistas de una pared | se difunde hacia los alvéolos,

celular rigida, el agua que penetra genera una presion de turgencia. En cambio, el oxigeno se
encuentra en mayor concern-

Por ultimo, si la concentracién de solutos es mayor en el medio | tacion en los alvéolos, por lo
extracelular, solucién hiperténica, ocurre un mayor movimiento de | due se difunde hacia los

; ; : : capilares.
agua hacia el medio externo, motivo por el cual la célula pierde agua P
y reduce su volumen. En las células vegetales, dado que la mayor parte
del agua se ubica en las vacuolas, al encontrarse en este tipo de medio
estos organelos se retraen, fendémeno conacido como plasmélisis. @ (-]
i 3 ) : Gradiente de
= Difusi6n simple. Es el paso, a través de la membrana plasmatica, de  ncontracion @ @ ® @

pequenas moléculas sin carga solubles en la bicapa lipidica, tales
como algunos gases (oxigeno y diéxido de carbono). Para que una
molécula se difunda a través de la membrana es necesario que exista
una diferencia de concentracion entre el medio externo y el interno.

m Difusion facilitada. Existen moléculas como aminoacidos, glucosa y
pequenos iones que, por sus caracteristicas quimicas y de tamarno,
no pueden difundirse a través de la bicapa lipidica y requieren de

proteinas transportadoras para su difusion. o
Difusién simple.

Las proteinas transportadoras se encuentran inmersas en la mem-
brana plasmatica y pueden ser de dos tipos: canales proteicos, for-
mados por proteinas que generan un canal en la membrana, y per-
measas, que son proteinas que al unirse a la molécula a transportar,
cambian su forma llevandolas hacia el interior de la célula.

Difusion facilitada.

Canal proteico T
p Permeasa



Transporte activo = Bomba Ca*. Esta bomba est4 constituida por un conjunto de proteinas Glucosa Na+
de membrana que, mediante la energia liberada en la hidrélisis de . -}

Es un proceso de intercambio de sustancias a través de la membrana. ATP, transporta iones Ca?* hacia el medio externo, manteniendo asi ) S_—

Se realiza con gasto de energia y en contra de un gradiente de con- una baja concentracion de calcio intracelular. La bomba de calcio !

centracion, es decir, desde un medio con menor concentracion hacia interviene en procesos como la contraccion muscular, expresién géni-

otro con mayor concentracion. Las proteinas transportadoras que ca, entre otros.

intervienen en el transporte de moléculas requieren de un aporte ener-

gltico, eh foirmade TP = Co-transporte. Este mecanismo utiliza el gradiente de concentracidon

de iones sodio, generado por la bomba Na*/K*, para transportar

En el mecanismo de transporte activo es posible distinguir dos clases de hacia el interior de la célula sustancias como aminoacidos y gluco- Simporte.
transporte: uno mediado por proteinas transportadoras y otro mediado sa. Para transportar glucosa hacia el interior de la célula, el sodio y
por vesiculas. la glucosa se unen a la proteina transportadora, y ambas son trasla-

dadas al interior de la célula.

Transporte activo mediado por transportadores Si las moléculas transportadas viajan en la misma direccion, esta

En los mecanismos de transporte activo mediado por transportadores forma de Bansporte se den.omina simporte. 5i viajan en direcciones
se encuentran: opuestas, se denomina antiporte.

Na*
o m Bomba Na*/K* o ATPasa. La bormba Na* /K* o ATPasa es un conjunto Transporte mediado por vesiculas

Medio de proteinas de membrana que transporta moléculas en contra del
extracelular gradiente de concentracién, utilizando la energfa que se desprende Para transportar moleculas de alto peso molecular y particulas de mayor
de la hidrélisis del ATP. tamano, las células utilizan un mecanismo que consiste en formar vesi- Antiporte.
) culas membranosas donde se engloban los productos de ingestién o
Al interior de las células la concentracién de Na* es baja respecto al de desecho. Al igual que el transporte mediado por proteinas transpor-
: medio extracelular, en cambio, la concentracion de K* es alta en el tadoras, este mecanismo también requiere de un aporte energético.
Medio medio intracelular y baja en el medio extracelular. La bomba Na* /K*
extracelular actlia bombeando Na* hacia el medio extracelular y K* hacia el Dependiendo de la direccién en que se realice, el transporte puede ser
intracelular; por cada tres iones sadio transporta dos iones potasio. de dos tipos:
e .!( e En las células nerviosas, la bomba Na* /K* mantiene una distribucion m Endocitosis. Las vesiculas se forman en el exterior de la célula median-
K diferencial de las cargas a ambos lados de la membrana, estado que te una invaginacién de la membrana plasmaética, capturando sustan-
Bomba Na*/ K* o ATPasa. se denomina potencial de reposo, en el cual las cargas positivas se ubi- cias del medio. Se distinguen tres tipos de endocitosis: fagocitosis,
can al exterior de la membrana y las cargas negativas, en el interior. donde se forman vesiculas que encierran microorganismos y restos

celulares; pinocitosis, las vesiculas permiten la ingestién de liquidos y
particulas en disolucion; y endocitosis mediada por receptores, las

; 3 - Citoplasma
particulas que se integran deben interactuar con un receptor especi- p
fico que se encuentra en la membrana, y luego esta se invagina, for- Bl
. 3 : XOCH
Wi Medio Medio mando una vesicula e incorperando la molécula a la célula, o 22
intracelular extracelular

= Exocitosis. Las vesiculas citoplasmaticas que transportan sustancias
Sodio 12 niv 145 nM sintetizadas por la célula o bien sustancias de desecho, son trans-
portadas hacia la membrana plasmatica donde se fusionan para ver-
ter su contenido al medio extracelular.

S - -

Citoplasma

Potasio 140 nM 4nM




Planta.

Microalga.

En plantas y en algas,

la fotosintesis se lleva a cabo
en los cloroplastos, plastidios
que presentan clorofila que
capta la luz solar.

Se denomina metabolismo al conjunto de reacciones quimicas y trans-
formaciones energéticas que ocurren en las células; estos cambios son
importantes para llevar a cabo los procesos que mantienen vivo a un
organismo.

Las reacciones metabdlicas conducen a la transformacion de moléculas,
ya sea a través de |a sintesis de nuevas moléculas o a la degradacién
de otras. Todas estas reacciones son mediadas por enzimas especificas.

Algunas reacciones metabolicas ocurren espontaneamente vy liberan
energia, es decir, son exergdnicas. Otras, en cambio, no ocurren en
forma esponténea y, por esto, requieren de un aporte de energia para
" llevarse a cabo; por lo tanto, se dice que son endergénicas.

En general, el metabolismo esté formado por dos vias de reacciones
metabdlicas:

m Anabolismo. Es la via de reacciones de sintesis de moléculas comple-
jas a partir de moléculas sencillas, llamadas precursores. Este tipo de
reacciones son endergonicas, pues requieren de la energia propor-
cionada por la entrega de un grupo fosfato del ATP a una proteina,
proceso |lamado fosforilacion.

Cuando las moléculas precursoras son inorgénicas, el metabolismo
es autétrofo y se realiza mediante fotosintesis o quimiosintesis.

La fotosintesis la realizan plantas, algas y algunas bacterias. Estos
organismos sintetizan materia orgénica, necesaria para su creci-
miento y desarrollo, a partir de materia inorganica (H,O y CO3) y
luz solar. Por su parte, la quimiosintesis es realizada por algunas

bacterias que sintetizan materia orgénica

a partir de materia inorganica y de la

energia desprendida en estas mis-

mas reacciones.

Las cianobacterias no tienen
cloroplastos, pero si poseen
membranas fotosintetizadoras.

Cianobacterias.

m Catabolismo. Es el conjunto de reacciones de degradacién de molé-
culas organicas complejas en otras mas simples, con lo cual se libe-
ra la energia contenida en las moléculas orgéanicas y es almacenada
en moléculas de ATP, que la célula utilizara para llevar a cabo sus
funciones.

El catabolismo involucra reacciones de oxidacion de las moléculas
organicas, por lo que debe existir una molécula que capte los elec-
trones o los hidrégenos desprendidos en estas reacciones. Si la
molécula receptora de electrones es el oxigeno, se denomina cata-
bolismo aerdbico; en cambio, si la molécula receptora es distinta del
oxigeno, se denomina catabolismo anaerébico.

Los tipos de reacciones catabdlicas que puede experimentar la célu-
la son: la fermentacién o la respiracién. La fermentacion es un pro-
ceso de degradacidon de compuestos organicos en ausencia de oxi-
geno, es decir, es un proceso anaerébico donde el receptor final de
electrones es una molécula organica.

Tipos de fermentacion

Alcohdlica Acido pirdvico Etanol y CO;
Lactica Glucosa Acido lactico
Butirica Sustancias glucidicas Acido butirico
Patrida Proteicos 0 aminoacidicos Indol {maloliente)

La otra via catabdlica es la respiracién que puede ser aerébica, si el
receptor final de electrones es el oxigeno, o anaerdbica si el recep-
tor final de electrones es una molécula inorganica como sulfato
(SOy), nitrato (NO5), dioxido de carbono (CO5) y carbonato (CO3).
En este proceso pueden oxidarse moléculas organicas tales como
hidratos de carbono, lipidos, proteinas y acidos nucleicos.

La principal via catabdlica que se realiza en las células es la degrada-
cion de la glucosa, para formar diéxido de carbono, agua y generar
ATP, proceso denominado respiracion celular. En esta via pueden
ingresar también los derivados de las reacciones de oxidacion de los
lipidos (B-oxidacion) y de las proteinas (transaminacion, desamina-
cién oxidativa y descarboxilacion).

Reacciones de oxidacién
y reduccién. En una reaccion
de oxidacion una molécula
pierde electranes, es decir,
se oxida. En una reaccion
de reduccion una molécula
gana electrones; por lo tanto,
se reduce. Entonces, para que
una molécula pueda oxidarse
debe haber otra que reciba
sus electrones. Es por este
motivo que las reacciones
de oxidacion y reduccién
ocurren simultdneamente
{son reacciones acopladas).



Tejido internc
de |a hoja

Célula
vegetal

Tilacoides

Cloroplasto.

Anabolismo: fotosintesis

La fotosintesis es un proceso quimico anabdlico que realizan plantas,
algas y algunas bacterias fotosintéticas. La energia necesaria proviene del
sol y es utilizada para sintetizar glucosa a partir de sustancias inorganicas,
como el agua y el dioxido de carbono, gue los organismos obtienen del
medio. Como producto de este proceso se libera oxigeno al ambiente.

En los organismos vegetales, la fotosintesis ocurre en las estructuras
verdes, principalmente en las hojas. Las hojas estan constituidas por
células que presentan gran cantidad de cloroplastos en su citoplasma.
La membrana de los tilacoides de los cloroplastos tiene gran cantidad
de pigmentos que absorben |a luz, el mas importante de ellos es la clo-
rofila, encargada de captar la luz solar (fotones). Los otros pigmentos
presentes en el tilacoide actian como pantallas que reflejan la luz
hacia la clorofila, por lo que son llamados pigmentos antena.

El proceso fotosintético consiste en dos fases: fase primaria o luminica
y |a fase secundaria u oscura.

= Fase primaria o luminica. Esta fase se lleva a cabo en la membrana
de los tilacoides y es dependiente de luz, por lo que en condiciones
naturales ocurre solo cuando hay fotones, es decir, durante el dia.

En esta primera fase, la luz es captada por la clorofila, cuyos electro-
nes son excitados y pasan a orbitales méas energéticos, es decir, mas
alejados del nucleo atdmico. Estos electrones son capturados por
4tomos de las moléculas que forman la cadena transportadora de
electrones hasta llegar a una molécula transportadora final de elec-
trones: NADP+, transformandola en NADPH que es una molécula
mas energética. Durante el traspaso de electrones entre las diferen-
tes moléculas gque forman la cadena transportadora se forman
moléculas de ATP. Ambas moléculas, NADPH y ATP, son aportes
energéticos para las células.

Posteriormente, y como una forma de compensar la pérdida de
electrones de la clorofila, esta recibe electrones desde la molécula
de agua (que absorbe la planta a través de sus raices), que se ha
hidrolizado en un proceso denominado fotélisis del agua. Producto
de la fotdlisis del agua se genera oxigeno el que es liberado hacia la
atmosfera.

Fase secundaria u oscura. Esta segunda fase, también llamada ciclo
de Calvin, se lleva a cabo en el estroma del cloroplasto y es indepen-
diente de la luz, por lo que en condiciones naturales se puede reali-
zar tanto de dia como de noche.

En la fase secundaria se utiliza la energia proporcionada por las
moléculas de ATP y de NADPH producidas en la fase luminica para
sintetizar materia organica (glucosa y otras moléculas como el almi-
dén, cidos grasos y aminoacidos) a partir de sustancias inorganicas.
Ademas, como fuente de carbono, esta fase requiere del dioxido de
carbono (CO,) proveniente de la atmésfera y que ingresa al vegetal
a través de los estomas presentes, principalmente, en el envés de las
hojas. Estas estructuras estan formadas por dos células con forma
de rifon, que se abren en presencia de CO,.

En resumen, la fotosintesis se puede representar a través de la siguiente

ecuacion guimica:

B b T e P (R 5 0y
Dibxido  Agua Glucosa  Oxigeno
decarbono ' :

Los estomas son verdaderos
poras por los que entra el
CO, atmosférico y por
donde sale agua, proveniente
de las células de las hojas,
en forma de vapor.

Moléculas aceptoras de
electrones. Las moléculas
NAD (nicotinamida adenina
dinucledtido), NADP
{nicotinamida adenina
dinucledtido fosfato) y FAD
(flavin adenina dinucledtido)
son tres moléculas que
reciben y transportan electranes.
En su forma oxidada se
escriben NAD+, NADP+,
FAD+, respectivamente;

y en su forma reducida:
NADH, NADPH y FADH,.
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Secuencia de reacciones
de la glucdlisis.

Catabolismo: glucélisis y respiraciéon

El catabolismo consiste en la transformacion de moléculas orgénicas
complejas en otras més sencillas con la formacién de moléculas que
aportan energia Util para las células.

Asi, el principal mecanismo de obtencién de energia en la mayoria de
las células se realiza mediante la degradaciéon de los hidratos de carbo-
no, fundamentalmente a través de la degradacion de la glucosa, prin-
cipal fuente de energia para la célula,

El proceso a través del cual se degrada la glucosa se denomina respiracion
celular, y comprende dos etapas: la glucélisis o glicélisis y la respiracion.

m Glucdlisis. Secuencia de reacciones, que tienen lugar en el citoplas-
ma celular y que no requieren de oxigeno, es decir, es un proceso
anaer6bico. La glucosa (6 carbonos) se escinde en dos moléculas de
4cido pirtvico (3 carbonos) con un gasto de 2 moléculas de ATP. En
este proceso, se producen 4 moléculas de ATP y 2 de NADH. En la
glucdlisis la produccion neta de ATP asciende a solo 2 moléculas,
dado que al inicio de este proceso se utilizaron 2 moléculas.

Existen microorganismos,
como Streptococcus
thermaophillus y Lactobacillus
bulgaricus, que bajo ciertas
condiciones llevan a cabo la
fermentacién acido lactica.
En la actualidad son utilizados
industrialmente para la
produccion de yogur.

Fermentacion lactica.

El acido pirdvico producido en la glucdlisis puede seguir dos rutas metabélicas
diferentes: la fermentacion lactica o la respiracion. A través de la fermentacion
lactica se degrada el dcido pirGvico generando 2 ATP. Este proceso ocurre
habitualmente en las células musculares en condiciones de esfuerzo fisico
cuando la demanda energética es alta y no hay demasiado oxigeno disponible.

m Respiracién. Consiste en una serie de reacciones quimicas que se lle-
van a cabo en la mitocondria y comprende dos etapas: el ciclo de
Krebs y la cadena transportadora de electrones.

Para ingresar al ciclo de Krebs, el acido pirtivico generado en la glu-
colisis debe entrar en la mitocondria, en este proceso es transforma-
do en acetil coenzima A (acetil-coA), y como consecuencia se forma
una molécula de NADH vy se libera una molécula de CO5, que sale
de la célula

En el ciclo de Krebs, también llamado ciclo del acide citrico o ciclo
de los acidos tricarboxilicos, el acetil-coA experimenta una serie de
cambios que dan origen a dos moléculas de CO,. Como consecuen-
cia de estas reacciones de transformacion, se obtienen tres molécu-
las de NADH, una molécula de FADH,, una molécula de GTP, |a que
posteriormente se transforma en ATP.

Debido a que en la glucdlisis se producen dos moléculas de acido
piruvico por la degradacién de una malécula de glucosa, se forman
dos moléculas de acetil-CoA y, por ende, los productos generados
se multiplican por dos.

Terminado el ciclo de Krebs se da inicio a la cadena transportadora
de electrones, formada por un grupo de enzimas, ubicadas en la
membrana interna de las mitocondrias, que aceptan y transfieren
electrones.

En esta cadena, tanto la molécula de NADH como la de FADH,
ceden sus electrones (e}, los que son transportados de una molécu-
la a otra liberando energia que es utilizada para movilizar protones
(H*) hacia el espacio intermembrana, lugar donde se acumulan. Por
otra parte, los electrones se unen al oxigeno, aceptor final de la
cadena, producto de lo cual se forma una molecula de agua.

Debido al transporte de electrones, se sintetiza ATP a partir de ADP
y fosfato inorganico. A este proceso de formacién de ATP se le
conoce como fosforilacién oxidativa. Por cada molécula de NADH
que ingresa a la cadena transportadora de electrones se obtienen
tres ATP vy, por cada molécula de FADH,, se generan dos ATP.

Haciendo un balance total de las reacciones ocurridas en la respira-
cién celular se puede decir que por cada molécula de glucosa que
se degrada se generan 38 moléculas de ATP.

[ Balance energético
en la respiracion celular

2A1P
2 NADH
(6 ATP)

Glucdlisis 1ATP

8 NADH
(24 ATR)
2 FADH,

Respiracidn {4 ATP)

(2ATP)

Total LATP A0 ATP

Total neto (PE-G.E.) 38 ATP

Glucosa (ADP +P
Glucdlisis ATP
Acido

pirdvico & Hr

Acatil-coA

Cadena \
transportadora Aceptares

de electrones dee

Respiracidn



Rechazo de 6rganos
transplantados. Todas las
células de nuestro cuerpo
poseen en la membrana
plasmatica un conjunto

de glicoproteinas llamadas
moléculas del complejo
principal de histocompatibi-
lidad o MHC, las cuales son
(nicas para cada ser humano.
Estas moléculas interactian
con proteinas especificas de
la superficie de los linfocitos
T, células especializadas en la
defensa del organismo contra
agentes extrafios, los que de
esta manera reconocen como
parte del organismo a las
células que portan el MHC
correspondiente a ese individuo.
Cuando se realiza un trasplante
de un érgano o tejido, el
complejo de histocompatibilidad
de las células del dador es
reconocido como ajeno por
los linfocitos del individuo
receptor, lo que estimula una
respuesta inmune que produce
el rechazo.
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Los diversos procesos fisioldgicos gue ocurren en un organismo multi-
celular necesitan desarrollarse de manera integrada. En los mamiferos,
por ejemplo, la mantencion de la cantidad de agua y sales dentro de
valores adecuados para el funcionamiento celular es el resultado de la
interaccion entre las células que constituyen los tejidos y 6rganos de
los sistemas nervioso, endocrino, excretor y circulatorio.

Las células tienen distintas formas de comunicacién, una de ellas con-
siste en el intercambio directo de moléculas entre los citoplasmas de
células adyacentes, debido a la fusién de ambas membranas plasmati-
cas en regiones especializadas llamadas uniones comunicantes, (gap
junction).

Otra manera de comunicacion celular es mediante la interaccion entre
proteinas de membrana de células adyacentes. En este caso, una pro-
teina ubicada en la membrana plasmatica de una célula es reconocida
por proteinas de la membrana plasmética de otra célula, lo que gatilla
alguna respuesta especifica en esta ultima,

Sefiales a través de proteinas de membrana

Célula receptora de la sefial

Célula productora de la sedal

Una tercera forma de comunicacion se realiza mediante la sintesis y
liberacion al medio extracelular de moléculas que actdan como mensa-
jeros quimicos o sefales extracelulares. Estas senales extracelulares son
reconocidas por una célula blanco que gatilla una serie de reacciones
intracelulares en respuesta a |a senal.

Las moléculas senal, también conocidas como ligando, debido a que se
“ligan” o unen especificamente a un receptor en la membrana plasma-
tica de la célula blanco, tienen una naturaleza quimica variada, pueden
ser proteinas, péptidos, aminoacidos, nucleétidos, lipidos, glucolipidos,
glucoproteinas e incluso gases disueltos, como el éxido nitrico liberado
por las células endoteliales de los vasos sanguineos.

Tipos de senalizacion extracelular

Las formas de sefalizacion extracelular se clasifican, principalmente, se-
gun la distancia que la molécula senal recorre desde la célula que la sinte-
tiza hasta la célula blanco. Seglin este criterio existen tres tipos de sefiales:

m Sefal endocrina. La célula blanco esta ubicada en algin érgano o
tejido alejado de la célula productora de la molécula senal, por lo
cual esta tltima debe ser transportada a través del organismo para
llegar a su destino. En los mamiferos, las hormonas son transporta-
das por el torrente sanguineo hacia la célula blanco.

Vaso sanguineo

-,}‘

Receptor
¢ |

o | 4
Molécula
sefial (- 20 I

Glandula endocrina Células blanco

= Sefial paracrina. La molécula sefal actia sobre una célula blanco
cercana a la célula productora. Un ejemplo de sefial paracrina son
los neurotransmisores, moléculas que participan en la comunicacion
entre neuronas o entre una neurona y un musculo.

Célula secretora

= Sefial autocrina. La molécula sefal actua
sobre la misma célula que la produce.
Los factores de crecimiento son sefiales
autocrinas que secretan las células para
estimular su propio crecimiento y proli-
feracién.

[ O?— Molécula

Hormonas vegetales.
En plantas, diversos procesos
fisiologicos, tales como la
germinacion de semillas,
el crecimiento de hojas,
tallos y raices, la floracion
y la maduracion de los
frutos, son regulados por
hormonas vegetales que
son transportadas desde
el lugar de sintesis hacia
las células blanco por el
sistema vascular del
vegetal.

Receptar

sefial



Hormonas liposolubles

y superficie celular. Desde
hace algunos afios se sabe
que existen hormonas
liposolubles que se unen a
receptores de la superficie
celular. Nuevas investigaciones
intentan descubrir si es el
mismo receptor que actua

a nivel intracelular el que

se traslada desde el nuicleo
hacia la membrana plasmatica
y dilucidar cémo estas hormonas
gjercen su funcidn a nivel de
la superficie celular.

Proteina
transportadora
en la sangre

Receptores

Las células blanco responden a una senal enviada por otra célula. Esta
sefial es captada por receptores presentes en la célula blanco que reco-
nocen y se unen de manera especifica a una molécula sefal. Los recep-
tores son proteinas que dentro de su estructura poseen un sitio de
union exclusivo para un tipo de molécula senal.

Segun su localizacion en la célula los receptores pueden clasificarse en
dos tipos:

m Receptores intracelulares. Son proteinas que se ubican en el cito-
plasma o en el nucleo. Se unen a moléculas senal liposolubles que
pueden difundirse con facilidad a través de la membrana plasmati-
ca. La unién entre el receptor y la molécula senal forman un com-
plejo que interactia directamente en los genes, regulando su expre-
sién. Hormonas lipidicas como la progesterona, el estrogeno y la
testosterona se unen a receptores intracelulares de la célula blanco.

Receptor
en el citosol

Complejo
receptor-hormena

= Receptores de superficie celular. Son proteinas transmembrana ubi-
cadas a lo largo de la membrana plasmatica. Principalmente fijan
moléculas sefial hidrosolubles, es decir, que no pueden difundirse a
través de la membrana de la célula. Hormonas peptidicas como la
insulina, neurotransmisores y factores de crecimiento se unen a este

tipo de receptores.

Malécula seial sobre los
receptares de superficie

Receptores de superficie

Segundos mensajeros

Transduccion de senales

Luego que la senal extracelular se une a su receptor ubicado en la
membrana plasmatica, esta debe ser transformada en una respuesta
celular, a este proceso se le denomina transduccion de sefiales. Esta
transduccion involucra una serie de reacciones intracelulares gatilladas
por la unién de la sefal al receptor.

Entre estas reacciones estd el cambio en la concentracién de ciertas
moléculas citoplasmaticas llamadas segundos mensajeros. Estas
moléculas actdan como senales intracelulares que pueden activar o
inhibir enzimas y proteinas que participan en las reacciones involu-
cradas en la respuesta de la célula blanco. Los segundos mensajeros
mas comunes son: AMP ciclico (AMPc), GMP ciclico (GMPc), ion calcio
(Ca®), diacilglicerol (DAG) y trifosfato de inesitol (IP3).

Los receptores de superficie celular pueden utilizar distintos mecanis-
mos de transduccion de sefales, lo que permite distinguir por lo
menos tres grupos de receptores:

= Receptores asociados a un canal idnico. Corresponden a proteinas
transmembrana gque se organizan en una estructura con forma de
canal que cruza la membrana plasmética y permite el flujo de iones
a través de ella. Cuando la molécula sefal se une al receptor, este
sufre un cambio conformacional que lo abre y permite |a entrada de
iones al citoplasma.

Receptor de acetilcoling
i

Nah Cah

Acetilcolina

Medio extracelular

Sitios de unign
de acetilcolina

Canal iénico abierto

Canal idnico cerrado

Los receptores de acetilcolina se ubican en la membrana plasmatica de neuronas y fibras musculares. La unién
de la acetilcolina provoca la apertura del canal inico del receptor, permitiendo el flujo de iones Na* y Ca*? hacia
el citoplasma. La entrada de iones gatilla la generacién del impulso nervioso y la contraccién en neuronas y
células musculares, respectivamente.



® Receptores con actividad enzimatica. Son proteinas transmembrana
que tienen actividad enzimatica en su regién citoplasmatica, que se
activa una vez gue la sefal extracelular se une al receptor. Por lo
general, estos receptores corresponden a proteinas quinasas, es
decir, enzimas que anaden un grupo fosfato que extraen del ATP a
proteinas, reaccion llamada fosforilacion. La fosforilacién regula la
actividad de numerosas proteinas celulares, pudiendo activar o inhi-
bir su funcion.

Insulina

Sitio de unign
Medio a insulina

extracelular

Citoplasma

Sitio con
~ actividad quinasa —\_
~
o EEa
El receptor de insulina es una proteina transmembrana formada por dos
subunidades extracelulares (subunidades o) y dos subunidades que atraviesan
la membrana en direccion al citoplasma (subunidades B). Cada subunidad
o tiene un sitio de union a insulina y cada subunidad p posee actividad
guinasa. La unién de la insulina al receptor induce la activacién de la actividad
quinasa de las subunidades B, las cuales inician la fosoforilacién de otras
protelnas quinasas que participan en la entrada de glucosa a la célula.

= Receptores asociados a proteina G. Son proteinas transmembrana
que en su porcion extracelular se ensamblan a la molécula sefal lo
que provoca gue su regidn intracelular interactle con una proteina
GTPasa o proteina G. Esta proteina, debido a la unién senal-recep-
tor, sufre un cambio conformacional que la activa. La proteina G
activada, a su vez, regula la actividad de enzimas implicadas en la
generacion de segundos mensajeros.

Adrenalina Medio

extracelular
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Sitio de unidn
a adrenalina

Receptor de
adrenalina

Adenilato
ciclasa

i -~
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Proteina G

Las células del higado o hepatocitos son unos de los principales sitios de reserva
de glucosa en forma de glucdgeno. Cuando los tejidos del organismo aumentan
su necesidad de glucosa, debido a una situacién de estrés, la hormona
adrenalina actia aumentando los niveles sanguineos de glucosa. Esto lo hace
uniéndose a receptores betadrenérgicos localizados en |la membrana plasmética
de los hepatocitos. Estos receptores son proteinas transmembrana que al fijar
la adrenalina activan a una proteina G que a su vez induce la activacion de la
enzima adenilato ciclasa que cataliza la sintesis del sequndo mensajero AMPC.
El AMPc activa una serie de guinasas que finalmente fosforilan a la enzima
glucégeno fosforilasa la cual participa en la transformacién del glucégeno

en glucosa para que sea liberada al torrente sanguineo.

Glicemia. En condiciones
fisioldgicas normales, la
cantidad de glucosa que
circula en la sangre (glicemia)
es regulada por dos hormonas
secretadas por el pancreas:
insulina y glucagén.

La insulina diminuye el nivel
de glicemia, pues se une a
receptores ubicados en la
superficie de las células
musculares, adipocitos
{células del tejido graso)

y hepatocitos, estimulando
la captacion de glucosa y
sintesis de glucogeno a partir
de glucosa. Por su parte, el
glucagdn aumenta los niveles
sanquineos de glucosa.

Se une a receptores de las
células hepéticas e induce
la degradacion de glucogeno
y liberacion de glucosa a la
sangre,



Enzima quinasa Enz

Amplificacién de las sefales intracelulares

La unidn especifica entre una molécula seial y su receptor en la mem-
brana plasmética gatilla una cascada de reacciones intracelulares
donde participa un numeroso grupo de proteinas celulares. Estas cas-
cadas consisten en una serie de reacciones donde el producto de una
reaccién activa o inhibe a las enzimas que participan en el paso
siguiente. Por ejemplo, una molécula sefial que se une a su receptor en
la membrana plasmatica activa a una molécula de proteina G, que a su
vez, activa una enzima. Esta enzima cataliza la formacion de muchas
moléculas de segundo mensajero (AMPc), cada uno de los cuales acti-
van a una enzima guinasa, la que fosferila a un gran nimere de molé-
culas de un segundo grupo de enzimas, las que de esta forma son acti-
vadas. Cada una de las moléculas del sequndo grupo de enzimas cata-
liza la formacién de muchas moléculas de producto que participan en
la respuesta celular.

Esta cascada de reacciones intra-
celulares recibe el nombre de am-
plificacion de sefales, y es nece-
saria para que la célula genere
una respuesta generalizada a Ia
senal inicial, esta puede ocurrir
i en milisegundos y en una magni-

|
: tud mucho mayor que la descrita.
Segundo mensajero ; :
Mientras mayor sea la cantidad
de pasos de una cascada, la

amplificacién del efecto de la
Enz sefial también lo es.
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Respuesta celular

Respuestas celulares

Todo el proceso de transduccion y amplificacion de senales culmina en
una respuesta celular relacionada con el metabolismo, el desarrollo o
la funcién que desempena la célula blanco.

Algunas senales extracelulares pueden actuar a nivel genético regulan-
do la expresién de algunos genes. Otras sefales actian en el citoplas-
ma o en la membrana plasmatica, controlando la sintesis y secrecion de
proteinas, activando o inhibiendo enzimas, induciendo modificaciones
en la organizacién del citoesqueleto o gatillando cambios en la permea-
bilidad de la membrana plasmatica.

Regulacion de la
expresion génica,

Cambios en Cambios en la Cambios en la
la actividad organizacion del permeabilidad
enzimatica, citoesqueleto. de la membrana.

Respuesta en organismos
unicelulares. Los organis-
mos unicelulares, como los
protozoos, también han
desarrollado mecanismos
que les permiten responder
a las sefales del ambiente
en que habitan, como la
cantidad de luz, oxigeno,
presencia de nutrientes o
sustancias toxicas.



Duracion del ciclo celular.
En células humanas de division
rapida, el ciclo celular tiene
una duracién de 24 horas,
donde G1 dura 9 horas; S,

10 horas; G2, 4,5 horas

y mitosis, 30 minutos,

Las células de muchos organismos eucariontes pluricelulares, comeo
animales, plantas v hongos, pueden presentar dos modalidades de
divisién celular: mitosis y meiosis. A través de la mitosis la célula experi-
menta un praceso de divisién nuclear en la que se generan dos nicleos
con el mismo nimero de cromosomas que el que presenta la célula de
origen. Esta modalidad de division nuclear forma parte de la reproduc-
ci6n celular, dado gue, como resultado de la mitosis y de la subsecuen-
te division del citoplasma {citodiéresis o citoguinesis), se originan dos
células idénticas a la progenitora.

En la meiosis se originan cuatro células con la mitad de la dotacién cro-
mosomica de las células sométicas de la especie, es decir, células
haploides si las células somaticas son diploides, o células diploides si las
somaticas son tetraploides. Este tipo de divisién celular da origen a los
gametos (6vulos y espermatozoides).

Ciclo celular

Un ser humano adulto esta forma-
do por unos cien billones de célu-
las, aproximadamente. Al unirse
un évulo y un espermatozoide, en
la fecundacién, se origina el cigo-
to, célula que contiene la informa-
cién genética proveniente de la
madre y del padre. Luego que los El cigoto, que se origina tras la

nicleos de los gametos se han fecundacién, contiene la mitad de

5 ’ los cromosomas (informacién genética)
fusionado, el cigoto entra en una proveriente del padre y la otra
fase de proliferacion celular, vale iiag de la madre.

decir, comienza a dividirse sucesi-

vamente. De este modo, a partir de una Unica célula se originan las
millones de células que forman a un individuo adulto, donde cada
célula hija debe recibir la informacion genética aportada por ambos
progenitores. Para gue esto ocurra, la informacién genética debe
repartirse equitativamente en las dos células hijas, suceso que se lleva
a cabo en la division celular.

Para dividirse, toda célula experimenta una serie de transformaciones
que culminan en la generacién de dos células hijas. Esta serie de cam-
bios recibe el nombre de cicle celular o ciclo proliferativo y consta de
las etapas que se describen a continuacidn,

w Periodo G1. Es el punto de inicio del ciclo celular. En esta etapa la
célula entra en un periodo de crecimiento, por lo que aumenta de
tamario; aumenta el nimero de organelos celulares y la sintesis de
algunas enzimas. Los centriolos se separan y comienzan a duplicar-
se. Cuando la célula ha alcanzado un tamano suficiente, y bajo cier-
tos estimulos, puede ingresar a la siguiente etapa.

u Periodo S. Etapa caracterizada por la sintesis, duplicacién o replica-
cién del material genético.

Los cromosomas de las células que han iniciado el ciclo celular cuen-
tan solo con una cromadtida. En esta etapa cada cromosoma se
duplica, es decir, cada hebra de ADN origina una copia idéntica,
quedando ahora cada cromosoma constituido por dos crométidas.

La duplicacién del material genético requiere que las moléculas de
ADN se encuentren menos empaquetadas, por lo que deben des-
prenderse de las proteinas que participan en la condensacién de los
cromosomas, lo cual permite que las enzimas encargadas puedan
sintetizar la nueva hebra.

m Periodo G2, En esta etapa la célula se prepara para la division: se

reparan algunos errores que ocurren en la duplicacién del ADN, las
cromosomas comienzan a condensarse, y se producen estructuras
relacionadas con la divisién del niicleo y del citoplasma. Al finalizar
esta etapa la célula se encuentra lista para dividirse.

# Mitosis. En esta etapa ocurre la division del nucleo celular, proceso

en el cual se reparte en forma equitativa el material genético en las
dos células hijas. Una vez que el nlcleo se ha dividido, el citoplasma
también lo hace, proceso denominado citodiéresis o citoquinesis.
Asi, cada celula hija recibe la misma cantidad de material genético y
una parte mas o menos igual de citoplasma.

Finalmente, cada célula hija permanece en el periodo G1 para
comenzar un nuevo ciclo celular. Sin embargo, hay células altamen-
te especializadas que salen del ciclo, tales como las neuronas, las
células musculares estriadas y los glébulos rojos, que permanecen
en un estado de pausa o latencia proliferativa, cesando su division,
periodo denominado Gy. También, algunas células pueden detener
su ciclo en G2 (por lo general células vegetales) y entrar en un esta-
do de latencia proliferativa similar a Gg. Es por eso que en la actua-
lidad se habla de Gg; y Ggp. para células que se han salido del ciclo
en G1y G2, respectivamente.

yhitosis y
codiéresis

El ciclo celular contempla
los procesos de mitosis v
citodiéresis y |a etapa de
interfase que agrupa a los
periodos G1, Sy G2

Cantidad de ADN en una
célula. La cantidad de ADN
en una célula se describe
cominmente coma cADN.
Asi, por ejemplo, una célula
que contiene 2 cromosomas,
antes de duplicarse cuenta con
un cADN=2 (2c), pues tiene
una pareja de cromosomas y
tada uno cuenta con una
cromatida; y, posterior a la
replicacién, su cADN=4 {4c).




La mitosis, proceso a través del cual el nicleo celular se divide, es bas-
tante precisa en cuanto a la distribucién del nimero de cromosomas,
lo que asegura que cada célula hija reciba igual cantidad de material
genético nuclear.

La mitosis es un proceso continuo que los bidlogos, para facilitar su
estudio, han subdividido en 4 etapas: profase, metafase, anafase y
telofase; cada una esta caracterizada por hechos particulares que per-
miten distinguirlas.

Centriolos Una célula que ha entrado en el ciclo celular, pasa por el periodo de
interfase antes de comenzar la mitosis.

Nicleo

® Interfase. Etapa comprendida por el periodo G1, Sy G2 del ciclo celular.

Cromatina

Profase. En esta etapa, la cromatina ubicada en el nlcleo
comienza a condensarse adquiriendo un aspecto de largos y

Huso

mitdtico

delgados filamentos, visibles al microscopio 6ptico. Los cro- Nty
mosomas se comienzan a acercar a la envoltura nuclear o Canote e
carioteca, la que empieza a desaparecer. El nucléolo se desor- e

. o
ganiza y desaparece. ;oS
En el citoplasma, los centriolos migran hacia los polos y a su . — Carioteca
alrededor comienzan a aparecer unos filamentos tubulares de R\ S &/ fragmentada
naturaleza proteica (microtibulos) que forman el huso mitético. ‘;';?-‘L":_ )

e Huso mitdtico

7-;8{3(
I l ~— Cromosomas

! ,,,'J,','{.. ® Metafase. La principal caracteristica de esta etapa es la completa desapari-

cién de la carioteca, por lo que los cromosomas, que han alcanzado su
‘grado maximo de condensacion, quedan en contacto directo con el cito-
plasma donde comienzan a migrar para ubicarse en el plano ecuatorial de
la célula con sus cinetocoros orientados hacia los polos.

Las fibras del huso mitético se unen fuertemente a los cinetocoros de los
Cromaosomas.

Cromosomas alineados en el plano ecuatorial

ZEASE S,
m Anafase. Esta etapa esta caracterizada por la { :
migracion de los cromosomas hacia los polos de | |

e

=gl =

a las crométidas, se dividen, quedando cada cro-

mosoma constituido por una sola cromatida. Las 7] ;/2//

la célula. Los centrémeros, que mantienen unidas ln}
\
By

fibras del huso mit6tico comienzan a acortarse
arrastrando los cromosomas hacia los polos de la
célula. A esta separacion de las cromatidas her-
manas se le denomina segregacion.
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Formacion de la envoltura

nuclear

Telofase. Los cromosomas, constituidos ahora por
solo una cromatida, migran completamente hacia
los polos de la célula y comienzan a volverse
menos densos y compactos, es decir, comienzan a
descondensarse. En cada polo de la célula vy en
torno a los cromosomas comienza a reorganizar-
se la envoltura nuclear para originar nuevos
nicleos; el huso mitdtico comienza a desapare-
cer y los nucléolos se reorganizan en el interior
de cada nlcleo.

m Citoquinesis o citodiéresis. Mientras el nlcleo se estd dividiendo, el

citoplasma también inicia el proceso de division. En las células ani-
males, ciertas proteinas (actina y miosina) se ubican en el plano
ecuatorial de la célula formando un anillo interno adherido a la
membrana plasmaética, el que comienza a cerrarse cada vez més
provocando un estrangulamiento que resulta en la division comple-
ta del citoplasma.

En las células vegetales, en cambio, la separacion del citoplasma ocu-
rre gracias a la formacién de un tabique en el plano ecuatorial de la
célula, entre los dos nuevos nicleos. En este lugar, una serie de vesi-
culas provenientes del aparato de Golgi se fusionan y comienzan a
dividir el citoplasma formando la placa celular o fragmoplasto, que
crece hasta separar por completo a las dos nuevas células hijas.

=] @ Cinetocoro

Centromero

Cinetocoros Son formaciones
proteicas en forma de discos
dispuestos en la region
centromérica del cromosoma.
Los cromosomas se unen a
las fibras o microtibulos del
huso solo por esta zona.



Funcién e importancia de la mitosis
en los organismos eucariontes

La mitosis es un procesa que reviste gran importancia para los organismos
eucariontes, tanto unicelulares como pluricelulares. Para estos dltimos,
la mitosis cumple un rol fundamental en los siguientes procesos.

m Desarrollo. A partir del cigoto formado después de la fecundacion y
mediante sucesivas divisiones celulares se originan las millones de
células que forman parte de un individuo. En este proceso de proli-
feracion celular, la mitosis es de suma importancia, pues asegura
que todas las células contengan la misma informacion genética y asi
dar origen a los diferentes tipos celulares que formaran parte del
organismo.

= Crecimiento. La division celular por mitosis permite un aumento en
el nimero de células en los organismos y, como consecuencia de
esto, los organismos crecen.

m Reparacién y renovacion de tejidos. A diario nuestro cuerpo pierde
un gran numero de células por diversos motivos. En ciertos tejidos,
como la piel y los tejidos de revestimiento de algunos organos, pro-
ducto del roce pierden a diario muchas células; cuando se produce

una herida se dafan muchas células que posteriormente
mueren; asi mismo, en nuestro organismo hay célu-
las que tienen un tiempo de vida limitado, como

los glébulos rojos, cuya vida media es de 120

dias aproximadamente. En todos estos

casos, la proliferacion celular permite res-
tablecer las células perdidas.

A diferencia de lo que ocurre en los

organismos pluricelulares, para los

organismos unicelulares eucariontes la
divisién celular constituye un mecanis-
mo de reproduccion, pues da origen a
dos nuevos individuos.

Paramecio en proceso
de division celular.

Regulacién del ciclo celular

En la célula, 1a regulacién del ciclo celular esta a
cargo de numerosos genes que codifican protei-
nas, principalmente enzimas, que hacen de
este ciclo un proceso muy preciso a traveés del
cual se mantiene relativamente constante el
numero de células en cada tejido, aseguran-
do asi el correcto funcionamiento del orga-
nismo.

Las diferentes células responden a diversas

sefiales quimicas, provenientes del mismo orga-
nismo, que le indican cudndo ingresar al ciclo pro-
liferativo, o bien continuar en Gy. Por ejemplo, el
dano de los tejidos y las hormonas del crecimiento son
sefales que estimulan el inicio de la proliferacion celular.

El control de la division celular es un proceso muy complejo que esta
controlado por diversos factores, uno de ellos es el tamafio celular.
Después de la mitosis las dos células hijas presentan el mismo tamano
que la célula progenitora presenta durante la mayor parte de la etapa
G1, ya gue esta ultima se divide solo cuando su tamafio ha aumenta-
do al doble, hacia el final de G2.

Otros factores que controlan este ciclo son las proteinas Cdk (quinasa
dependiente de ciclinas) y ciclinas, las que promueven que una célula
que ha entrado en el ciclo pase del periodo G1 a S, o del periodo G2
a la mitosis.

El factor promotor de la mitosis o MPF, o también llamado factor pro-
motor de la maduracion, incluye las proteinas Cdk y ciclinas. Este fac-
tor regula el inicio de la mitosis en todas las células eucariontes.

Por otro lado, si la sintesis de ADN no ha ocurrido en forma correcta y
el ADN estd danado, la célula sintetiza una proteina que bloguea el
ciclo celular dando tiempo para su reparacion. Si este dafo es muy
severo, esta proteina induce |a apoptosis o muerte celular programada,
pues de lo contrario las alteraciones en el ADN pueden ocasionar que
la célula se dividida rapidamente y sin control, y las células hijas
comiencen a acumularse en el tejido formando tumores, lo que desen-
cadena en cancer,

Célula en anafase. Fotografia
tomada en micrascopia de
interferencia (DIC).

Apoptasis. Las células, al
igual que todo ser vivo, tienen
un ciclo de vida, vale decir,
surge una nueva célula,
crece, se reproduce y muere.
La apoptosis o muerte celular
programada es una secuencia
de acontecimientos que
termina con la muerte celular
controlada por la propia célula
suicida. La apoptosis ocurre
en el periodo de formacion
de los drganos cuando se
requiere eliminar células,
también cuando en un tejido
hay sobrepoblacién de células,
o cuando el ADN de las células
ha sido severamente dafiado.



Cromosomas
homologos

En organismos que se reproducen sexualmente, como el ser humano,
cada progenitor aporta una célula sexual o gameto. Los gametos cuen-
tan solo con la mitad de la dotacién cromosémica de la especie, y al
fusionarse en la fecundacién dan origen al huevo o cigoto, célula en la
que se reestablece la dotacién cromosémica propia de las células
somaticas. Luego, a través de sucesivas divisiones celulares, se originan
las millones de células que forman parte de un individuo adulto.

La meiosis es el proceso de division celular a través del cual, a partir de
una célula soméatica, se originan cuatro células gaméticas que contie-
nen la mitad de la dotacién cromosomica. Por ejemplo, a partir de
células diploides se da origen a células sexuales haploides, como es el
caso de la meiosis en la especie humana y en la mayorfa de las especies.
Este proceso ocurre mediante dos divisiones nucleares consecutivas,
denominadas meiosis | y meiosis II.

Etapas de la meiosis

La meiosis se ha subdividido en etapas que ocurren en forma secuen-
cial y continua, y que reciben el mismo nombre que las etapas de la
mitosis. Sin embargo, dado que la meiosis ocurre en dos divisiones
nucleares consecutivas, meiosis | y meiosis ll, estas etapas se numeran
seguin el periodo de division en el que ocurren,

Centriolo

Antes de comenzar la meiosis |, la célula entra en un
perfodo de interfase | en el que duplica su material
genético quedando cada cromosoma constituido

por dos cromatidas hermanas idénticas. )
Nucleo

Cromatina

Meiosis |

= Profase I, Tiene una duracién mayor que la profase mitética. En esta
etapa la cromatina se condensa. Los cromosomas homélogos que-
dan enfrentados y se aparean intercambiando material genetico,
proceso denominado entrecruzamiento o crossing-over. Al término
de esta etapa, la envoltura nuclear comienza a desorganizarse y los
centriolos comienzan a migrar hacia los polos de la célula. Durante
esta fase, el nucléolo se desorganiza y desaparece.

= Metafase I. Los cromosomas homdlogos se disponen al azar en el

ecuador de la célula y sus cinetocoros se unen al huso meiético,
estructura similar al huso mitético formado por microtdibulos.

La disposicion aleatoria de los cromosomas homdlogos en el
ecuador de la célula se denomina permutacién cromosémica.
Mediante este fendmeno es posible dar origen a una amplia varie-
dad de combinaciones de cromosomas en las células, producto de
lo cual se generan células con diferente informacion genética. El
nimero de células o gametos diferentes que puede generar una
célula debido a la permutacion cromosomica depende del nimero
de pares de cromosomas que esta presente; asi, este valor equiva-
le a 2", donde n representa el niimero de pares de cromosomas de
la célula. Por ejemplo, una célula 2n=4 daré origen a 22 células
diferentes, es decir, 4 células o gametos diferentes.

Anafase |. Los cromosomas homologos, cada uno formado por
dos cromatidas, segregan, es decir, se separan, y cada uno se diri-
ge a un polo celular, siendo arrastrados por las fibras del huso
meiotico que se acortan.

Telofase I. Los cromosomas ya se han ubicado en los polos y a su
alrededor comienza a reorganizarse la membrana nuclear. La cro-
matina comienza a descondensarse. En forma simultdnea ocurre
la citodiéresis.

Al téermino de este primer perfodo de division celular se obtienen
2 células haploides con 2cADN, puesto que cada cromosoma
queda constituido por sus dos cromatidas hermanas.
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\ Meiosis Il

m Interfase Il. Las dos células hijas resultantes de la
meiosis | entran en interfase I, donde los cromoso-
mas se desernpaquetan parcialmente. Esta etapa es
mas bien corta y constituye un tiempo de espera
para la siguiente division. Sin embargo, en esta
etapa no ocurre duplicacion del material genético.

envoltura nuclear se desorganiza y desaparece. Los
centriolos se duplican y comienza a aparecer nue-
vamente el huso meiético.

/r/k\ \ m Profase Il. La cromatina se vuelve a condensar y la

~ m Metafase Il. En esta etapa, los cromosomas, for-
\ mados por dos crométidas, se ubican en el ecua-
dor de la célula y el huso mei6tico se une a sus
cinetocoros.

= Anafase Il Tras |a division de los centromeros duran-
te la etapa anterior, las cromatidas hermanas se
separan y comienzan a ser arrastradas, por las fibras
del huso meidtico, hacia los polos de la célula.
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m Telofase Il. Los cromosomas, ahora constituidos solo por una cro-
matida, se encuentran en los polos celulares, y alrededor de ellos se
empieza a reorganizar la membrana nuclear para conformar el
nucleo. Los cromosomas comienzan a volverse menos compactos y
se inicia la division del citoplasma.

Como resultado de esta segunda division se obtienen 4 células
haploides con 1 cADN, dado que cada cromosoma esta constituido
solo por una cromatida.
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Células hijas

Células de testiculo de saltamonte al final de la profase I. Los cromosomas
homaélogos contindan asociados en los puntos de entrecruzamiento o quiasmas
(sefialados con una flecha).

Gametogénesis. Es el
proceso que ocurre en las
gdnadas femeninas y
masculinas, a través del

cual se originan los gametos
(ovocitos y espermatozoides).
La fase de division se realiza
por meiosis, y en ella las
células reducen su ndmero
cromosomico, transformandose
en células haploides. De esta
forma se asegura la constancia
cromosomica de la especie,
después de la fecundacion,



La permutacion cromosomica
es el fendmeno de reparticidn
aleatoria de los cromosomas
hacia las células hijas.

Rol de la meiosis

La meiosis ocurre exclusivamente en las células germinales ubicadas en las
gonadas. A través de este proceso, a partir de células diploides (2n) se
obtienen células haploides (n), denominadas gametos o células sexuales.
Al proceso de formacién de gametos se le denomina gametogénesis.

La meiosis es de gran importancia para los organismos con reproduccion
sexual, dado que es fuente de variabilidad genética en las especies.

La variabilidad genética ocurre gracias a dos fendmenos a nivel de la
meiosis: el entrecruzamiento de los cromosomas homologos y la permu-
tacién cromosémica. Durante el entrecruzamiento, en la profase |, ocu-
rre recombinacién genética entre los cromosomas homaélogos, uno de
origen materno y el otro paterno, intercambian secuencias de ADN,
dando como resultado combinaciones genéticas diferentes a los cro-
mosomas originales presentes en el resto de las células del organismo.

Por otro lado, en la metafase | ocurre permutacion cromosémica, don-
de los cromosomas homélogos se disponén aleatoriamente en el ecua-
dor de la célula y, tras la segregacion, se da origen a células con nuevas
combinaciones de cromosomas y, por este motivo, con distinta infor-
macién genética.

Durante la meiosis, los cromosomas sexuales se comportan como
homélogos, pues en la metafase | se ubican enfrentados en el plano
ecuatorial de la célula y segregan a las células hijas de la misma forma
en que lo hace el resto de los cromosomas. De esta manera, la mujer,
que en su cariotipo presenta dos cromosomas X (XX), originara
salo gametos que contienen un cromosoma X. El hombre, en
cambio, presenta un cariotipo XY, por lo que la mitad de sus
gametos tendrd un cromosoma X y la otra mitad presentara un
cromosoma Y. Asi, para especies que cuentan con Cromosomas
sexuales, este hecho permite que los sexos se mantengan en pro-
porciones iguales, dado que el cromosoma Y es
el determinante del sexo del individuo.

Gracias a estos dos fenémenos que ocurren du-
rante la meiosis |, se obtienen células genética-
mente diferentes, aunque procedan de una mis-
ma célula madre. Esto permite explicar la gran
diversidad de individuos de una poblacion.

Diferencias entre mitosis y meiosis

Después de haber anali-
zado ambos procesos de
divisién celular es posi-
ble advertir algunas si-
militudes, aunque exis-
ten grandes diferencias.
Las principales diferen-
cias entre mitosis y meio-
sis se detallan a conti-
nuacion.

Mitosis

Anafase

= Durante la profase |

. Células
de la meiosis ocurre s
el apareamiento de
los cromosomas ho-
mdlogos, los que se
separan en la meta-
fase |, producto de lo cual se reduce el nime-
ro de cromosomas en las células resultantes,
hecho que no ocurre en la mitosis.

m En la meiosis ocurren dos divisiones del nucleo
seguidas, pero con una sola duplicacién de
material genético durante la interfase |, por lo
que, al término de la meiosis, los nicleos de las células resultantes
contienen la mitad del nimero de cromosomas del nicleo original.
En la mitosis, en cambio, se da origen a dos células con el mismo
numero de cromosomas que presentaba la célula de origen antes de
la replicacion del ADN.

m A diferencia de la mitosis, durante las primeras etapas de |la meiosis |,
profase y metafase, ocurren los fenémenos de entrecruzamiento y
permutacién cromosomica, los que permiten la recombinacién
genética entre los cromosomas homoélogos y que los cromosomas
segreguen en forma aleatoria, respectivamente.

Meiosis

Profase |

Anafase |

Profase |1

Anafase |

Células
hijas



Replicacion

Transc

ripcién

La informacién genética contenida en el ADN experimenta dos proce-
sos clave: replicacién y expresién génica. A través de la replicacion, el
ADN se duplica, lo que permite repartir equitativamente el material
genético a las células hijas durante el proceso de division celular. En la
expresion génica, los genes son leidos por un conjunto de enzimas,
siendo generalmente la sintesis de proteinas el producto final de dicho
proceso.

La expresion génica, a su vez, incluye: la transcripcién y la traduccion.
La transcripcién es la sintesis de ARN mensajero (ARNm), a partir de la
secuencia nucleotidica de un gen. Este proceso ocurre dentro del nticleo
en los organismos eucariontes. Luego, el ARNm experimenta ciertas
modificaciones localizandose, finalmente, en el citoplasma, en donde
sirve como molde en el proceso de traduccion. La traduccion es la lec-
tura del ARNm para generar una proteina.

En sintesis, el ADN se autorreplica, generando mds ADN, o bien se
transcribe, resultando en la produccion de ARNm, el que a su vez expe-
rimenta traduccion durante la sintesis de proteinas. En 1958, Francis
Crick planteé que la informacion genética fluye del ADN al ARN y
luego a las proteinas, nunca en sentido inverso, lo que se conoce como
dogma central de la biologia molecular. Este dogma constituye la pie-
dra angular de la biclogia a nivel celular. No obstante, otros procesos
escapan a este dogma, como, por ejemplo, la transcripcion inversa que
ocurre en ciertos virus, en donde el ARN gendmico puede ser copiado
en forma de ADN.

Traduccion

Proteinas

El dogma central de la biologfa molecular establece que la informacion genética se transfiere del ADN
al ARN, y de ahi a las proteinas.

Experimento de pulso y caza

A través del experimento de pulso y caza se pudo determinar que el
ARN corresponde a la molécula intermediaria en el flujo de la informa-
cion desde el ADN a las proteinas.

En este experimento se cultivaron células en medios experimentales.
Cada ciertos intervalos de tiempo se les anadio uridina, marcada radiac-
tivamente. La uridina corresponde a un nucledsido especifico del ARN,
de tal manera gue las células incorporan estas moléculas marcadas
para fabricar ARN. Luego de estos "pulsos” con uridina marcada
radiactivamente, los investigadores detectaron la localizacion de las
marcas radiactivas en la célula, a través de una emulsion fotografica
especial para detectar sefales radiactivas. Es asi como se pudo estable-
cer que el ARN era primero producido en el nicleo celular de los orga-
nismos eucariontes y luego se trasladaba hacia el citoplasma. De esta
manera, el ARN fue un candidato evidente para mediar la transferen-
cia de informacion desde el ADN a las proteinas.

Uridina marcada
radiactivamente

Posteriormente, en 1957, Volkin y Astrachan hicieron una observacion
gue coincidia con la hipotesis del ARN como intermediario de la informa-
cién genética. Estos investigadores, usando experimentos de pulso y
caza con uridina radiactiva en bacterias infectadas con virus, detectaron
un explosivo aumento en la cantidad de ARN radioactivo en las células
bacterianas luego de la infeccion. Como es sabido, los virus inyectan su
genoma en las células hospederas, las que a su vez lo expresan origi-
nando nuevos virus. Ademas, estos cientificos verificaron que existia
una gran similitud entre ese ARN y el ADN viral. Esta observacion indi-
caba que, en las bacterias, el ADN viral era copiado en forma de ARN.

El experimento de pulso

y caza permitio identificar
al ARN como el probable
intermediario entre el ADN
y las proteinas durante la
expresion de los genes.
Evidencias derivadas de
experimentos con virus
permitieron confirmar

esta hipotesis.



Gregorio Mendel, padre de
la genética, usd el término
"factores de la herencia”
para referirse a lo que hoy
conocemaos como genes.

Las caracteristicas de los organismos pluricelulares son heredadas de
una generacion a la siguiente a través de los genes contenidos en los
cromosomas de los gametos. En el caso de los organismos procarion-
tes, la herencia se realiza a través de los genes contenidos en la tnica
célula.

Originalmente, el término usado por Mendel para referirse a gen fue
el de "factores de la herencia”, los que corresponderian a particulas
ubicadas en los gametos. Hoy en dia, la definicion mas ampliamente
usada es la de moléculas de ADN, o segmentos de ellas, capaces de
replicarse y de servir como molde para la sintesis de ARN.

Los genes corresponden a la unidad de la herencia, segregacion, muta-
cion y recombinacion. El ADN es la molécula transportadora de la infor-
macion hereditaria. Cada gen puede ser considerado un largo fragmento
de ADN, que participa en la determinacion de uno o varios caracteres.
Los genes segregan, pues durante la meiosis, las dos copias (en orga-
nismos diploides) se separan en dos células hijas diferentes. Los genes,
ademas, pueden experimentar mutaciones, lo que origina en las pobla-
ciones diferentes versiones de un mismo gen, es decir, alelos. En otras
palabras, los alelos de un mismo gen difieren entre si en su secuencia de
nucledtidos, _conservando su posicién en los cromosomas (locus).
Finalmente, los genes se recombinan entre si, es decir, genes no homo-
logos pueden redistribuirse debido a la permutacién cromosomica
durante la etapa de metafase | de la meiosis y al entrecruzamiento entre
las cromatidas hermanas de los cromosomas homdlogos. La recombina-
cion tiene como consecuencia la redistribucién de alelos en los gametos.

Las caracteristicas que observamos en los organismos son consecuencia de la
expresion de los genes y de su interaccion con el ambiente.

A pesar del origen histérico del concepto de gen como “particula de
la herencia”, formada por ADN, hoy en dia es comin encontrar una
definicion diferente de gen: segmento de ADN que contiene la informa-
cién para sintetizar una proteina. Esta definicion contrasta con la defi-
nicion clasica y apunta a una propiedad funcional de los genes, rela-
cionada solo con |a expresion génica. Este concepto funcional de gen
no es errado, sino que utilitario y mas limitado que el concepto gené-
tico de gen,

Alrededor de un 2% del genoma humano, formado por unos 3 mil
millones de pares de bases, corresponde a genes codificantes, es decir,
con informacién para sintetizar una proteina. La fraccién restante del
genoma no codifica proteinas, sino que tiene funciones reguladoras de
la expresion génica, o bien, en la mayor parte, no tienen una funcién
conocida relacionada con la expresion génica en absoluto. Aungue en
el pasado algunos investigadores no dudaron en calificar a este tipo de
ADN como "ADN basura”, hoy en dia es abundante la evidencia que
apunta a un rol del ADN no codificante en diferentes aspectos de la
vida celular. Por ejemplo, se ha propuesto que la gran proporcion de
ADN no codificante disminuye la pro-
babilidad de que las mutaciones alte-
ren a regiones de genes codificantes,
cumpliendo asi un rol protector.
También se ha propuesto gue el ADN
no codificante afecta la duracion del
ciclo celular, debido a que esta por-
cion del genoma replica tardlamente
respecto a las regiones codificantes.
Por otra parte, el ADN no codificante
podria representar la “materia prima” para
el origen de nuevos genes codificantes de
proteinas.

Cada cromosoma contiene
miles de genes. Una excepcidn
es el cromosoma Y, especifico
de los machos, que contiene
escasa informacion genética,
restringida principalmente a
aquella relacionada con la
produccion de gametos y
otros caracteres sexuales
masculinos.

Cada gen codificante de proteinas puede estar for-
mado por cientos y hasta por decenas de miles de
nucleétidos. El tamano frecuente de un gen es, no obs-
tante, de mil a cinco mil nucleétidos. En el ser humano, el
numero promedio de nucledtidos de los genes codificantes

es de tres mil, y el gen de mayor longitud es el que codifica
para la proteina distrofina, con unaos 2,4 millones de pares de
bases.



Hipotesis
semiconservativa

Cadena antigua

Cadena de nueva
creacion

Experimento de Meselson
y Stahl. El modelo de
replicacion semiconservativa
de Watson y Crick fue verifi-
cado experimentalmente por
Meselson y Stahl. Estos inves-
tigadores cultivaron bacterias
en medios con nitrogeno
radiactivo N". Luego
sometieron esas bacterias a
un medio con nitrdgeno N,
is6topo mas liviano que N'°,
Al centrifugar el ADN de estas
bacterias detectaron que este
se situaba en una posicion
intermedia entre el ADN
pesado proveniente de
bacterias cultivadas en N'°

y el ADN liviano de bacterias
cultivadas en N', demostrando
asi que el ADN del grupo
experimental contenia a la
vez hebras pesadas y livianas.

El proceso de replicacién, duplicacion o sintesis del ADN permite que
las células, a través de la mitosis, hereden més o menos el mismo mate-
rial genético que su célula madre. Este hecho es altamente importante,
pues permite no solo la herencia desde una célula a la siguiente, sino
que también hacia las siguientes generaciones.

El mecanismo que sigue la replicacion del ADN puede variar en algu-
nos aspectos entre diferentes linajes de seres vivos. No obstante, las
principales caracteristicas de este proceso son comunes. En |a hipéte-
sis semiconservativa, formulada por Watson y Crick, la doble hélice de
ADN se abre y cada hebra simple sirve como molde para originar una
nueva hebra, por lo tanto dos hebras por molécula de ADN. La forma-
cion de las nuevas hebras se realiza a través de la sintesis de ADN por
complementariedad de bases respecto de la hebra molde. Asi, en la
replicacion se originan dos dobles hebras, en cada una de ellas es posi-
ble encontrar una hebra antigua y una hebra nueva. Este modelo de la
replicacion del ADN fue posteriormente confirmado por experimentos
realizados por Meselson y Stahl, en 1957. Hoy en dia este modelo es
universalmente aceptado.

Sintesis del ADN

La replicacién del ADN es posible gracias a la actividad de una enzima
denominada ADN polimerasa. Esta enzima afiade nuevos nucleétidos a la
hebra naciente, requiriendo para ello de un grupo hidroxilo (OH) 3’ libre
en un nucledtido localizado en la nueva hebra. El extremo 3 libre es apor-
tado por una corta secuencia de ribonucleétidos, complementaria a una
region del ADN, que se conoce como ARN cebador, partidor o primer.

La cadena nueva de ADN crece en sentido 5" a 3', mientras que la enzi-
ma lee |a hebra molde de 3" a 5'. Cada nuevo nucleétido incorporado
aporta un nuevo extremo 3' libre y se anade siguiendo las reglas de
complementariedad de bases, es decir, frente a cada adenina, timina,
guanina o citosina, en la hebra molde, se afiade una timina, adenina,
citosina o guanina, respectivamente, en la nueva hebra.

Trabajos realizados con cromosomas bacterianos permitieron revelar la
existencia de un origen de replicacién, que corresponden a un punto
en dichos cromosomas donde se inicia este proceso. En este punto, la
doble hebra de ADN se abre, separdndose ambas cadenas y originan-
do el ojal o burbuja de replicacién. En cada extremo de este ojal se for-
man las horquillas de replicacién.

Las cadenas de ADN son antiparalelas, es decir, la direccion 5' a 3’ de
una hebra respecto a la otra es inversa, Asi, mientras se abre la horqui-
lla de replicacion, la enzima ADN polimerasa puede trabajar continua-
mente, leyendo la hebra molde que se abre en la direccion 3' a 5/, pero
no la hebra paralela que lo hace desde 5’ a 3'. Esto constituyd un dile-
ma hasta que el cientifico japonés Reiji Okazaki descubrié gue en la
hebra que se abria en direccién 5’ a 3' la replicacién se desarrollaba de
manera retrasada, a saltos, a medida que la horquilla se abrfa. Para
esto, moléculas de ARN cebador se adicionan continuamente a la
hebra gue se abre en sentido 5' a 3', denominada hebra retrasada. De
esta manera, en la hebra retrasada, el proceso de replicacion se reali-
za discontinuamente, a través de la sintesis de pequefios fragmentos
de ADN llamados fragmentos de Okazaki. Una vez completada la repli-
cacion en la hebra retrasada, una enzima llamada ADN ligasa une los
diferentes fragmentos.

El proceso descrito anteriormente es bidireccional, pues por cada ojal
de replicacion hay dos horquillas de replicacién, cada una avanzando
en direccion opuesta. La enzima helicasa separa ambas hebras. Este
desenrollamiento provoca a su vez superenrollamiento en los extremos
de la horquilla de replicacion. Otro par de enzimas, llamadas topoiso-
merasas, liberan esta tension al cortar v luego reunir la doble hélice.
Otra enzima, primasa, sintetiza los fragmentos de ARN que sirven como
cebadores. Un conjunto de proteinas, llamadas estabilizadoras, mantie-
nen separadas ambas hebras de ADN.

Hebra

Origen de replicacién ~

L — Lo
QOjal de !
replicacién g
Hebra retardada Hebra conductora

- @ -
Hebra conductora™ ebra retardada

‘o

Adenina

v W

Timina

o w

Citosina

3
OH
Extremos del ADN. El sentido
de una cadena de ADN, por
convencion, se escribe desde
el extremo 5'a 3", El extremo
5' corresponde a un nucledtido
cuyo grupo fosfato (P) unido al
carbono 5 de la desoxirribosa
queda libre, mientras que el
extremo 3' corresponde al
nucledtido que tiene libre un
grupo hidroxile (OH) unido al
carbono 3 de la desoxirribosa.

3 molde ADN polimerasa

Proteina
estabilizadora

Mecanismo de replicacion del ADN en bacterias. En organismos eucariontes este proceso es

bastante similar.




Las mutaciones son cambios en el material genético. Pueden producir-
se espontaneamente debido a errores durante la replicacion del ADN,
o ser provocadas por la accion de agentes mutagenos, es decir, sustan-
cias quimicas (acidos, agentes alquilantes, radicales libres de oxigeno,
entre otros) o radiaciones (rayos X, radiacion ultravioleta, elementos
radioactivos) que alteran el ADN.

En los seres vivos multicelulares, solo aquellas mutaciones que afectan al
ADN de las células germinales o gametos pueden ser heredadas a las
siguientes generaciones, mientras que las mutaciones en las células soma-
ticas solo son heredadas a las células hijas dentro del mismo organismo.

Clasificacion de las mutaciones

Mutaciones nucleotidicas

Son alteraciones en la secuencia de nucledtidos de un gen. Se clasifi-
can en:

m Mutaciones puntuales. Este tipo de mutaciones consiste en el cam-
bio de un nucledtido por otro. Existen dos tipos de mutaciones pun-
tuales, transiciones y transversiones. En las transiciones, una base
purica es reemplazada por otra base purica (la adenina es reempla-
zada por la guanina, o viceversa) o una pirimidina es sustituida por
otra pirimidina (la citosina es reemplazada por la timina, o vicever-
sa). En las transversiones, se sustituye una purina por una pirimidina,
0 viceversa,

® Inserciones. Corresponden a mutaciones en las que una o unas
pocas bases se insertan en el ADN, Este tipo de mutaciones es fre-
cuente debido a errores durante la replicacion. Las inserciones den-
tro de genes, en su region codificante de proteinas, pueden alterar
la secuencia de aminoécidos de la proteina respectiva.

= Deleciones, Es la remocién de uno o mas nucledtidos desde el ADN.
Como en las inserciones, este tipo de mutaciones puede provocar
cambios en el producto génico. A diferencia de las inserciones, las
deleciones son dificilmente reversibles.

Radiacion ultravioleta. Es una radiacion de tipo ionizante, es decir, excita los electrones hacia un nivel energético
mas alto, La radiacion ultravioleta es una causa frecuente de mutaciones. EI ADN la absorbe y esto provoca que dos
tipos de bases nitrogenadas, citosina y timina, cambien las propiedades de los pares de bases complementarias.

Por ejemplo, es comin que la radiacién ultravioleta cause la union entre timinas vecinas, formando dimeros de timina.

Mutaciones cromosémicas

Son cambios que involucran segmentos grandes de ADN alterando la

estructura de los cromosomas. Se clasifican en:

m Amplificaciones. Pueden originar Tipos de mutacion

multiples copias de regiones cro-  Amplificacin Delacion Inversion

mosomicas completas, lo que a su
vez genera muchas copias de los
genes contenidos en dichas regio-
nes cromosomicas.

e &

m Deleciones. Pérdida de regiones cro-
mosdmicas, con la consiguiente pér-
dida de genes.

® Inversiones. Cambio en la orienta-
cion de un segmento cromosémico
dentro del cromosoma. Estas muta-
ciones ocurren debido al quiebre
de un fragmento cromosémico con
la posterior reinsercién del frag-
mento en orden inverso al original.

# Translocaciones. Intercambio de frag-
mentos cromosdmicos entre cromo-

somas no homélogos. Gl

4

Cromosoma
Efecto de las mutaciones =

Algunas mutaciones pueden producir pérdida parcial o total de la fun-
cion de los productos de la expresion de los genes, es decir, de las pro-
teinas. Generalmente, los fenotipos de las mutaciones que producen
pérdida total de la funcién son heredados recesivamente. Algunas
mutaciones, en cambig, pueden originar una nueva funcién al deter-
minar la produccién de una nueva proteina. Este tipo de mutaciones
son generalmente dominantes. Mientras que algunas mutaciones tie-
nen un efecto evidente en la morfologia del organismo, otras presen-
tan un efecto limitado a nivel bioguimico, alterande una o varias vias
metabdlicas. Por otra parte, muchas de las mutaciones no siempre pro-
ducen cambios en la estructura o funcién de las proteinas, en ese caso
se habla de mutacion inocua.

Hay mutaciones
Cromosomicas que alteran
la posicion de muchos
genes al mismo tiempo,
como las inversiones.
Otras, mas drasticas,
pueden eliminar o duplicar
fragmentos cromosémicos
completos, lo que muchas
veces tiene efectos negativos
sobre el organismo portador
de la mutacién.



El dafio al ADN es
clasificado generalmente
en dos categorias: dafio
de hebra simple y dano
de doble hebra. Estos tipos
de danos son reparados
por diferentes maguinarias
enzimaticas.

Los errores de replicacién son una fuente continua de mutaciones, las
que, a su vez, pueden alterar el funcionamiento de las células si existe
dano en informacién esencial del denoma. Por otra parte, las células
pueden sequir funcionando, de forma aparentemente normal, cuande
el dano producido por las mutaciones afecta a genes no esenciales o
bien a regiones no codificantes de proteinas. Existe una serie de meca-
nismos que permiten a la célula reparar los danos sobre la doble hélice
de ADN y restaurar |a informacion genética. Estos mecanismos de repa-
racién son méas o menos especificos para los diferentes tipos de dano.

Las células pueden usar la crométida intacta, o bien la hebra de ADN
no modificada, como molde para restaurar la informacién perdida. No
obstante, existen otros mecanismos de reparacion que son usados cuan-
do es imposible usar crométidas o hebras de ADN como molde. El dafio
al ADN altera la configuracion espacial de |a doble hélice, lo que puede
ser detectado por enzimas de la maquinaria de reparacion.

Reparaciéon del daiio de hebra simple

En el dafio de hebra simple, solo una de las dos hebras del ADN pre-
senta un defecto y la hebra complementaria puede ser usada como
molde para corregir la hebra dafiada. Existen distitintos mecanismos
que permiten remover los nucledtidos dafados y reemplazarlos con los
nucledtidos complementarios a los presentes en la hebra molde; entre
ellos se encuentran:

m Reparacion por escision de bases. Consiste en la remocién de una base
dafada y del nucleétido que la contiene, para posteriormente reponer
el nucleétido con la base correcta. Este mecanismo repara las lesiones
de la hebra de ADN producidas por diferentes agentes quimicos,
tales como la oxidacion, la alquilacion y la hidrolisis.

m Reparacion por escision de nucledtidos. Este mecanismo repara el
dafo provocado a regiones de |a hebra de ADN que comprenden de
2 a 30 nucleétidos. El segmento dafnado es removido de la hebra de
ADN y luego reemplazado por una secuencia de nucledtidos norma-
les. La reparacién por escision de nucledtidos es capaz de reconocer
cambios conformacionales del ADN, como bultos, distorsion de la
doble hélice y quiebres de hebras.

= Reparacion de errores de apareamiento. Corrige los errores de apa-
reamiento entre los nuclestidos enfrentados en la doble hélice que
se producen durante la replicacion y la recombinacion meidtica.

Reparacion del dafo de doble hebra

El dafo de doble hebra consiste en quiebres o fracturas de la doble
hebra de ADN. Estos quiebres son especialmente perjudiciales debido
a que conducen a rearreglos que involucran grandes porciones del
genoma, produciende mutaciones como las inversiones cromoséomicas
y las translocaciones. Los mecanismos de reparacion de quiebres en la
doble hebra del ADN son:

m Unién de extremos no homdlogos. En este mecanismo, una enzima,
llamada ADN ligasa IV, une los dos extremos producidos por la frac-
tura de la cadena de ADN. No obstante, este mecanismo puede pro-
ducir alteraciones, tales como la pérdida de nucledtidos que se
encuentran en los extremos, o la union de fragmentos cromosomi-
cos a otros sitios del genoma.

= Reparacion por recombinacion. Una maquinaria enzimética repara el
dano en la doble hebra de ADN, usando una cromatida hermana o
un cromosoma homdlogo no danados como molde. Esta maquina-
ria enzimatica es muy similar a la que participa en la recombinacion
por entrecruzamiento (crossing over), lo que explica el nombre de
este mecanismo. -

Respuesta celular generalizada al dano del ADN

Las células pueden responder de manera global al dafno en el ADN.
Células expuestas a radiaciones ionizantes, luz ultravioleta, o agentes
quimicos mutagenos, son susceptibles de sufrir simultaneamente mul-
tiples tipos de lesiones en el ADN. La respuesta generalizada de la célu-
la al dafo del material genético depende de la magnitud de |a lesidon e
incluye diferentes procesos, tales como la reparacién de las lesiones, la
evasion de las lesiones, es decir, |a eliminacion de las regiones dana-
das, e incluso la apoptosis que consiste en un tipo de muerte celular
programada. Todas estas respuestas requieren de cambios drésticos en
el funcionamiento de la célula, como la activacion e inactivacion de
multiples genes, y la detencion del ciclo celular.

Finalmente, el dafio al ADN es chequeado durante el ciclo celular en
las etapas G1 y G2. Estos puntos de chequeo permiten detener el ciclo
celular, cuando se detecta algun tipo de dafo en el ADN, vy asi propor-
cionar el tiempo necesario para la reparacion, antes de que la célula
llegue a la division celular.

witosis

+—— Puntos ——»
de chequeo

El estado del ADN es
chequeado en diferentes
puntos del ciclo celular.

Los puntos de chequeo mas
importantes corresponden
a G1 (previo a la replicacién
del ADN) y a G2 (posterior
a la replicacion del ADN),
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Hebra de ARN en sintesis
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Durante la transctipcion, la enzima ARN polimerasa sintetiza una cade-
na de ARN, para lo cual utiliza una hebra del ADN como molde o
patron. Esta enzima cataliza la formacién de una cadena de ARN a par-
tir de ribonucleétidos libres de adenina (A), uracilo (U), citosina (C) y
guanina (G), los cuales son incorporados en la cadena de ARN de
acuerdo a su complementariedad de bases con el ADN molde. Por
ejemplo, si en el ADN molde existe una guanina, en el ARN se incor-
porard una citosina. Si en la siguiente posicion del ADN existe una
adenina, en el ARN se incorporara una uracilo, y asi sucesivamente. De
esta forma, el ARN sintetizado posee una secuencia complementaria a
la cadena de ADN utilizada como molde; pero, a diferencia del ADN,
la molécula de ARN es una hebra simple.

Hebra molde de ADN

La sintesis de ARN avanza en sen-
tido 5' a 3, es decir, el grupo fos-
fato, ubicado en la posicién 5° de
un ribonucledtido que se incor-
pora a la nueva hebra de ARN,
forma un enlace fosfodiéster con
el grupo OH, ubicado en la posi-
cion 3' del nucleétido preceden-
te, Para la formacién del enlace
fosfodiéster se requiere la hidroli-
sis de los nucledtidos entrantes,
incorporando los ribonucledtidos
monofosfatos al ARN y liberando
pirofosfato (PPi). La ARN polime-
rasa continia anadiendo ribonu-
clegtidos hasta llegar al final del
gen que se estd transcribiendo,

T
Ribonucledtido trifosfate entrante

direccion de crecimiento de la hebra
de ARN (53] .

La transcripcion de ADN en ARN

El extremo 5" del ARN contiene un grupo fosfato, mientras que en el
extremo 3’ se van incorporando ribonucledtidos por complementariedad
de bases con la hebra molde de ADN. Es asi como la sintesis de ARN

avanza en sentido 5" a 3"
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lugar donde se separa del ADN.

La transcripcién permite sintetizar
tres tipos de ARN: ARN mensajero
(ARNm), que codifica para protei-
nas; ARN de transferencia (ARNt),
que sirve como transportador de
los aminoéacidos que son utiliza-
dos en la sintesis de proteinas, y
ARN ribosomal (ARNr), que forma
parte de los ribosomas.

es catalizada por la ARN polimerasa.

La ARN polimerasa

La ARN polimerasa es la enzima que lleva a cabo
la transcripcion a partir de una hebra de ADN.

En procariontes existe un solo tipo de ARN poli-
merasa, constituida por las subunidades protei-
cas o, B, B’ v o. Cada subunidad cumple una
funcion especifica, por ejemplo, la subunidad o
permite a la ARN polimerasa reconocer y aso-
ciarse a una region del ADN llamada promotor,
que se ubica a una corta distancia del inicio del
gen gue se va a transcribir.

En eucariontes, el sistema es mas complejo.
Existen tres tipos de ARN polimerasa, cada una
constituida por varias subunidades, y especificas
para los distintos tipos de ARN que se sintetizan,
es asi como la ARN polimerasa | sintetiza ARN
ribosomal; la ARN polimerasa Il transcribe ARN
mensajero, y la ARN polimerasa Ill sintetiza ARN
de transferencia y un tipo de ARN ribosomal.

En el caso de la transcripcién de ARN mensajero
(ARNm), el proceso se realiza en tres etapas:

® Iniciacion. Consiste en la unién de la ARN
polimerasa a la regién promotora del gen.
Luego, la doble hélice de ADN se desenrolla
en un pequefio segmento de 10 a 20 pares
de bases, formando un ojal transcripcional,
donde ocurre la sintesis de ARN. Tanto en
eucariontes como en procariontes, la ARN polimerasa requiere de fac-
tores proteicos para realizar estas acciones.

® Extension. La ARN polimerasa avanza a lo largo de una de las cade-
nas de ADN (hebra molde), catalizando la formacién de una cadena
de ARN a partir de ribonucledtidos libres A, U, Cy G.

m Terminacion. La ARN polimerasa se encuentra con secuencias de ter-
minacién de la transcripcién ubicadas al final del gen que esta trans-
cribiendo. A continuacion, la ARN polimerasa se separa del ADN, libe-
ra al ARN sintetizado y el ADN vuelve a reconstituir la doble hélice.

ARNp unida al promotor

La ARN polimerasa (ARNp})
se une a sitios de iniciacion
de transcripcion, separa la
doble hélice y comienza a
copiar la hebra molde de
ADN.



El operdn triptéfano (trp) de
E. coli contiene cinco genes
(A-E) que codifican para las
enzimas requeridas en la sin-
tesis de triptofano. El operén
completo se transcribe desde
un sitio de inicio (flecha
naranja) generando un largo
ARNm policistrénico (verde).
La traduccion de este ARNm
produce cinco proteinas; las
proteinas E y D se asocian
para formar la primera
enzima de la via biosintética,
la proteina C cataliza el paso
intermedio, y las proteinas A
y B forman la enzima final.

Transcripcion de genes procariontes

En los procariontes, los genes poseen un promotor que contiene dos
secuencias de bases, donde se fija la ARN polimerasa. Este promotor
se ubica en las regiones -10 y -35, es decir, a una distancia de 10 y 35
nucledtidos del sitio de inicio de la transcripcion, respectivamente.
Estas secuencias nucleotidicas son muy conservadas en los distintos
genes y se denominan secuencias de consenso; en la region -10 la
secuencia de consenso es TATAAT, llamada caja Pribnow, y en la region
-35, la secuencia es TTGACA.

Operén triptéfano La eficiencia de la transcrip-

—— cion depende de cuénto se

' El A parezca el promotor de cada

Za Sitio de inicio de !a sintesis gen a esas secuencias conser-
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___D_ te. Los genes tienen, ademas,

SE un sitio definido de término

) 2B de la transcripcién.

Proteinas A

Una caracteristica particular
de los procariontes es que los genes que codifican para enzimas involu-
cradas en una misma via metabdlica se localizan a menudo en posicio-
nes contiguas del ADN cromosomico. Un ejemplo de esto corresponde
a los cinco genes que codifican para las enzimas regueridas en |a sinte-
sis del aminoéacido triptéfano en la bacteria Escherichia coli. Estos genes
se ubican en posiciones adyacentes del genoma ordenados, segin la
secuencia de accion en que estas enzimas catalizan la sintesis de trip-
tofano. Los genes organizados de esta manera forman una unidad
transcripcional denominada operdn. En este caso, el grupo de cinco
genes se transcribe para producir una sola molécula de ARNm de alre-
dedor de 7 kilobases (kb), es decir, siete mil bases nucleotidicas.
Posteriormente, los ribosomas traducen la informacion contenida en
este ARNm y producen las cinco proteinas con actividad enzimatica
requeridas para la sintesis del aminoacido triptéfano.

Dado que un cistrén se define como una unidad genética que codifica
para una sola proteina, este ARNm que codifica para varias proteinas se
denomina ARN policistronico. Por lo tanto, en un operdn, un solo pro-
motor permite controlar la transcripcion de varios genes y, ademas, al
final del operén hay una sefnal de terminacién de la transcripcion
comun para todos ellos. La organizacion de genes bacterianos en ope-
rones permite que la expresidn de los genes sea regulada conjunta-
mente, lo que se denomina regulacién coordinada.

A diferencia de lo que ocurre en bacterias, los organismos eucariontes
poseen una organizacion génica distinta. A modo de ejemplo, en la
levadura Saccharomyces cerevisiae, los cinco genes que codifican las
enzimas para la sintesis de triptéfano se encuentran localizados en
cuatro cromosomas diferentes. Cada gen se transcribe en el nucleo
celular, desde su propio sitio de inicio, y origina un ARNm primario que
debe ser procesado antes de ser exportado al citoplasma y traducirse
en proteina.
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Los cinco genes que cadifican las enzimas requeridas para la sintesis de triptofano
en S. cerevisiae se distribuyen en cuatro cromosomas diferentes. Cada gen
transcribe desde su propio sitio de inicio generando un ARNm primario,

que se procesa en un ARNm funcional que codifica para una sola proteina.

Proteinas

Bacterias vistas al microscopio
electrénico.

-

Levaduras vistas al microscopio
dptico.



Transcripcion de genes eucariontes

En las células eucariontes cada gen tiene su propio promotor y sefial
de término de la transcripcién y, por lo tanto, no existen ARNm policis-
tronicos. En muchos genes eucariontes los promotores poseen una
secuencia de bases llamada caja TATA que est4 ubicada a una distancia
de 25 a 30 pares de bases antes del sitio de inicio de la transcripcion.
Ademas, poseen secuencias de bases ubicadas a mayor distancia de
ellos, que tarbién regulan la transcripcién del gen mediante la unién
a dichas secuencias de proteinas reguladoras o factores de transcrip-
cién. Otra caracteristica de la mayoria de los genes eucariontes consis-
te en que se encuentran interrumpidos por secuencias nucleotidicas no
codificantes, denominadas intrones. Los intrones son generalmente de
mayor tamano que las secuencias nucleotidicas que codifican para pro-
teinas llamadas exones. Tanto los intrones como los exones son trans-
critos en el ARNm. Sin embargo, los intrones son removidos durante el
procesamiento del ARNm.

50 kb
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Gen de B globina O M 11_! =
Exon  Exon Exon
regiones reguladoras i b

(4! ’,
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5 @3_

5 ——— 3
BT e e
1 1
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Segmento con informacion
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b ———
200 pares de bases

Los genes eucariontes, como por ejemplo el gen de la proteina B globina,
contienen regiones requladoras de la transcripcién que anteceden a la regidn
que codifica para proteinas. Muchos genes eucariontes se encuentran
interrumpidos por segmentos que no codifican, denominados intrones,
que son removidos desde el ARN transcrito primario durante su procesamiento.
Las lineas a trazos describen esos intrones que son removidos.

La transcripcién de los genes eucariontes implica un procesamiento del
ARNm sintetizado por la ARN polimerasa. El primer paso de este pro-
cesamiento ocurre cuando hay alrededor de 30 nucleétidos transcritos
en la nueva hebra de ARNm. En ese momento se afiade una molécula
de 7 metilguanosina, (m’ Gpp) al extremo 5’ de la hebra en elonga-
cion. La adicién de esta molécula se describe como adicion del capu-
chon 5' (CAP 5°).

Cuando finaliza la transcripcién, es muy comun que al ARN mensajero
generado, denominado transcrito primario, se le adicione en su extre-
mo 3" una larga secuencia de 100 a 250 ribonucleétidos de adenina
llamada cola de poliA. Este proceso lo realiza una enzima endonucleasa,
que corta el ARN en una secuencia nucleotidica especifica, denominada
sitio de poliA, que se encuentra en el extremo 3° de los genes eucarion-
tes, y luego, por accién de la enzima poliA polimerasa, se adiciona la cola
de poliA. El capuchdn vy la cola de poliA son importantes en la estabilidad
del mensaje genético y en la optimiza-
cién de su posterior traduccién.

Finalmente, el procesamiento del ARN g
mensajero comprende la remocién de
los intrones y empalme de los exones
en el transcrito primario generando un
ARNm maduro. Este proceso se deno- —
mina splicing, o corte de intrones y

empalme de exones del ARN.
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La expresion génica puede ser regulada a distintos niveles; sin embar-
go, el inicio de la transcripcion es el punto de control mas importante,
dado que ahi se determina qué genes se expresan y cuanto ARNm se
genera para la sintesis de proteinas.

Una combinacion de experimentos genéticos y bioguimicos permitie-
ron establecer, por primera vez, dos aspectos muy importantes en la
regulacion de la expresién génica:

1. Existen secuencias reguladoras en los genes que son reconocidas por
proteinas.

2. Las proteinas que se unen a las secuencias reguladoras de los genes
permiten ya sea activar o reprimir la transcripcién.

Estos dos aspectos son validos tanto para organismos eucariontes
como para procariontes. No obstante, ambos grupas de organismaos
poseen sistemas de regulacion diferentes en muchos otros aspectos.

Regulacion de la transcripcion en procariontes

En las bacterias, el control de |a expresion génica permite el ajuste a los
cambios nutricionales del medio ambiente, optimizando el crecimiento y
reproduccion celular.

El control transcripcional en bacterias fue establecido a comienzo de la
década de 1960 por Jacob y Monod, guienes estudiaban la adaptacion
de Escherichia coli a cambios nutricionales en el medio de cultivo. E.
coli puede utilizar glucosa u otros azticares, como el disacarido lacto-
sa, como fuente de energia. Para la metabolizacién de la lactosa esta
bacteria requiere dos enzimas, la lactosa permeasa, ubicada en la
membrana plasmatica y que permite el transporte de |a lactosa al inte-
rior de la célula y la B-galactosidasa, que cataliza la ruptura de la lac-
tosa para generar los monosacaridos galactosa y glucosa. Ademas,
existe una tercera enzima, la B-galactésido transacetilasa, que solo se
utiliza en el metabolismo de ciertos B-galactosidos, diferentes a la lac-
tosa. 5i en el medio de cultivo bacteriano no hay lactosa, las enzimas
lactosa permeasa y B-galactosidasa no son necesarias, y su expresion
es reprimida, disminuyendo drasticamente sus niveles en el citoplasma.
Por el contrario, en presencia de lactosa, la expresion de estas dos enzi-
mas es inducida y sus niveles citoplasmaticos aumentan.

Jacob y Monod propusieron el modelo del operén /ac para explicar el con-
trol transcripcional en la sintesis de las enzimas que participan en el meta-
bolismo de la lactosa. En este modelo se distinguen dos tipos de genes,
los genes estructurales, que codifican para las proteinas enzimaticas
gue metabolizan la lactosa, y los genes reguladores, que codifican para
las proteinas que regulan la actividad de los genes estructurales.

El operén lac contiene tres genes estructurales: el gen Z, que codifica
para la enzima B-galactosidasa, el gen Y, que codifica para la enzima
lactosa permeasa y el gen A, que codifica para la enzima B galactésido
transacetilasa. Estos tres genes se hallan contiguos y son transcritos en
un solo ARNm policistronico.

Junto al primer gen estructural que se transcribe se encuentran dos
secuencias especificas, el operador (0) y el prometor (P). Ubicado fuera
de la region de los genes estructurales se encuentra el gen regulador i,
que codifica para una proteina llamada represor, que se une al operador
0. El represor unido al operader impide que la ARN polimerasa pueda
transcribir ese operon. En ausencia de lactosa, el sistema se encuentra
reprimido, y las proteinas necesarias para metabolizar la lactosa no se
sintetizan. Por otro lado, en presencia de lactosa, esta se une al represor
produciendo en €l un cambio conformacional gue disminuye su afinidad
por el operador. Asi, el represor libera al operador y la ARN polimerasa
se puede unir al promotor y transcribir los genes estructurales.
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Regulacion de la transcripcion en eucariontes

En organismos eucariontes multicelulares el control de la expresion
génica depende de las variaciones hormonales en el medio interno. En
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La caja TATA es reconocida por un factor de transcripcion general;
luego se une un segundo factor, seguido por la ARN polimerasa
y otros factores de transcripcion generales adicionales.

general, este proceso de regulacion
génica se relaciona con los cambios
que ocurren durante la etapa
embrionaria y la diferenciacion de
tejidos.

En las células eucariontes, para que
se inicie la transcripcion de un gen
codificante para una proteina, se
requiere la union de la enzima ARN
polimerasa Il a la regién promotora
del gen que se va a transcribir. Sin
embargo, a diferencia de la ARN
polimerasa de E cofi, la ARN polime-
rasa |l de eucariontes no recenoce
directamente a su promotor, sino
que necesita la participacion de una
serie de proteinas reguladoras deno-
minadas factores de transcripcion
generales. Estos factores deben
ensamblarse junto con la ARN poli-
merasa |l para gue se pueda dar
comienzo a la transcripcién. En pri-
mer lugar, un factor de transcripcién
reconoce la caja TATA. Luego al mis-
mo sitio se une un segundo factor,
que asegura el ingreso de la ARN
polimerasa Il al sitio de inicio de la
transcripcion. A continuacion se si-
guen uniendo un gran numero de
factores de transcripcion que ayudan
a formar el complejo de iniciacion en
la zona del promotor. La transcrip-
cién comienza una vez que todos los
factores de transcripcion, junto con
la polimerasa, se han ensamblado en
el complejo de iniciacién.

: - Factores de
El proces de ensamblaje del complejo Factores de ranscipcén ranscripdon . ARN poiietssa
de iniciacién es acelerado o retardado especificos generales

por sefales reguladoras que dependen
de la unién de proteinas, llamadas fac-
tores de ftranscripcion especificos, a
determinadas secuencias del ADN. ms‘;ﬁ:;;';
Algunos de los sitios a los cuales se unen dichas ' !
- X Regidn requladora de la transcripcidn del gen x
proteinas reguladoras se localizan a una dis-
tancia de 200 pares de bases antes del sitio inicio de la transcripcion o a
distancias superiores que pueden alcanzar miles de bases. Los factores de
transcripcion especificos pueden ser proteinas activadoras o proteinas
represoras. Las proteinas activadoras se unen a una secuencia nucleotidi-
ca denominada secuencia amplificadora v estimulan la formacion del
complejo de iniciacion acelerando, de esta manera, la transcripcién. Las
proteinas represoras se unen a una secuencia silenciadora y retardan el
inicio de la transcripcién. Lo anterior da gran versatilidad al control de la
transcripcion, dado que la combinacién de la enorme cantidad de facto-
res activadores y/o de represores que existen en eucariontes determina la
eficiencia transcripcional de cada gen. Estos factores de transcripcion
especificos son equivalentes a los activadores o represores que existen en
procariontes. La diferencia reside en que en las células procariontes, en
ausencia de represores, la ARN polimerasa se une al promotor y transcri-
be eficientemente los genes. En cambio, en eucariontes se requiere la
accion de factores de transcripcion que promuevan el ensamblaje del
complejo de iniciacion, y solo entonces la transcripcién puede ocurrir.

Promator

ARN transcrito

Los factores de transcripcion
especificos se unen a
secuencias reguladoras

del ADN.

Los factores de transcripcion
especificos aceleran o
retardan la formacién del
complejo de iniciacion,

a través de interacciones
proteina proteina.

Secuencia
amplificadora

Secuencia
amplificadora

Caja TATA



m Hormonas liposolubles con receptores intracelulares. Este grupo

Control hormonal de la transcripcion

Las hormenas regulan la funcion de sus células blanco a través de vias
de sefializacién mediadas por receptores. El control de la transcripcion
debido a hormonas depende de |a naturaleza quimica de la hormona,
es decir, si se trata de una hormona hidrosoluble o de una hormona
liposoluble. Las hormonas hidrosolubles no pueden atravesar la mem-
brana plasmatica, mientras que las hormonas liposolubles pueden
atravesar la membrana plasmadtica e interactuar con receptores intra-
celulares ubicados en el citoplasma o en el nicleo,

m Hormonas hidrosolubles con receptores de superficie celular. Esta
clase de moléculas incluye las aminas pequenas, como la adrenali-
na, y las hormonas peptidicas, como la insulina y el glucagén. Dado
que estas hormonas no pueden difundirse a través de la membrana
plasmatica, se unen a receptores presentes en la superficie celular.
Al unir la hormona, el receptor sufre un cambio conformacional que
permite generar sefiales intracelulares o cascadas de moléculas lla-
madas sequndos mensajeros, lo que se denomina transduccién de la
sefial. Una de las cascadas de sefalizacion es mediada por una varie-
dad de proteinas y metabolitos intracelulares que terminan en la
activacion del factor de transcripcion NF-kB (de factor nuclear de
transcripcion de la cadena K en células B) el que ingresa al nicleo,

incluye las hormonas esteroidales, que son lipidos con una estructu-
ra quimica semejante a la del colesterol, entre las que figuran las
hormonas sexuales; los esteroides producidos por la corteza supra-
rrenal como el cortisol y la aldosterona; las hormonas tiroideas; y los
retinoides que son derivados del retinol (vitamina A).

Estas hormonas se unen a receptores intracelulares que, ademds,
son factores de transcripcion. Los receptores activados controlan la
expresion de genes mediante su interaccién con regiones regulado-
ras en el ADN denominadas elementos de respuesta a la hormona.
La estructura de estos receptores incluye un dominio o region de
unién al ADN, un sitio de union a la hormona y una region de trans-
activacion. Las hormonas esteroidales se unen al sitio de unién a la
hormona, lo que induce un cambio conformacional en el receptor.
Esto provoca que el receptor se libere de proteinas que lo retienen
en el citoplasma, como las proteinas Hsp90, y luego pueda ingresar
al nticleo y unirse por su region de union al ADN a la secuencia regu-
ladora de ciertos genes. A continuacion, la regién de transactivacién
interactiia con otros factores de transcripcion, promoviendo el
ensamblaje del complejo de iniciacion y la subsiguiente transcripcion
de los genes.

Existen algunos receptores gue se ubican exclusivamente en el

Regulacion de la expresién
génica mediada por hormonas
liposolubles. Las hormonas
liposolubles se difunden a
través de la membrana
plasmatica y se unen al sitio
de unién a la hormona del
receptor intracelular (Iii).

El receptor sufre un cambio
conformacional que lo
libera de la proteina Hsp90
e ingresa al nicleo donde
se une a las secuencias
reguladoras de los genes,

™ se une a secuencias reguladoras especificas e induce la expresion de nucleo celular, pero el mecanismo de control de la transcripcién que | @ través del sitio de union
genes que participan en la respuesta inmune en una gran variedad utilizan es muy parecido al de los receptores citoplasméticos, de tal ;ADN 1. {D«III !a re(%:én
: A B e transactivacion
Hormona de células de mamiferos. modo que, al unir la hormona, estas receptores sufren un cambio

Receptor

— —Membrana plasmatica

=

Existen diferentes vias de transduccién de senales que acti-
van factores de transcripcién especificos.

conformacional que los posibilita para interactuar con las secuencias
reguladoras del ADN.,

Extracelular

interactia con otros factores,
promoviendo el ensamblaje
del complejo de iniciacién,

Cascada de sefales
intracelulares

:|~ Factor

HF-kB F-kB de transcripcion

p— v\-\i_ Hormana

Miclen Regulacién de la expresion génica por harmanas i
hidrosolubles. Estas hormonas se acoplan a receptores de
o la membrana plasmatica e inducen una cascada de senales
'gg'a Transcripci6n intracelulares que terminan en la activacion de un factor de
requladora transcripcion que se une a secuencias especificas en el
rutrn ARNm ADN y estimula la transcripcion. : Citoplasma
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La traduccion corresponde al proceso de sintesis de proteinas a partir
de la secuencia de bases del ARN mensajero. La traduccion se realiza
en los ribosomas y se desarrolla de manera similar en células procariontes
y células eucariontes.

Coeficiente de
sedimentacion, El peso de
los ribosomas, y de los ARN
ribosomales que lo conforman,
se expresa por el valor de su
coeficiente de sedimentacion
(), el cual representa como
sedimenta una molécula bajo
determinadas condiciones

de centrifugacion. A partir

de este coeficiente se puede
establecer el peso de una
molécula; es asi como las
moléculas de mayor tamario
tienen coeficientes de
sedimentacién mayor.

Los ribosomas

Los ribosomas son estructuras celulares que se encuentran dispersos
en el citoplasma o adheridos al reticulo endoplasmaético rugoso. Estan
constituidos por dos subunidades: una subunidad grande y una subu-
nidad pequefia, las cuales se ensamblan en un nico complejo molecu-
lar al momento de desarrollar su funcién en la sintesis de proteinas.
Ambas subunidades ribosomales estan formadas por distintos tipos de
proteinas asociadas a ARN ribosémico (ARNT). Las proteinas ribosoma-
les se denominan L si pertenecen a la subunidad grande (L de /arge) y
S si pertenecen a la subunidad pequenia (S de small).

Los ribosomas de procariontes y de eucariontes son muy similares en
su estructura, En los ribosomas procariontes, la subunidad grande, lla-
mada subunidad 50 S, por el valor de su coeficiente de sedimentacién,
posee dos tipos de ARNr (23 Sy 5 5), y la subunidad pequefia (30 S),
posee un tipo de ARNr (16 S). En los ribosomas eucariontes, la subuni-
dad grande (60 S), posee tres tipos de ARNr (55, 5.8 Sy 28 S), mien-
tras que la subunidad pequena (40 S), posee solo uno (18 5).

El ARNF junto con las proteinas ribosomales S y L proporcionan a los
ribosomas una forma adecuada para la sintesis de proteinas, permiten
el reconocimiento del ARNm, y también cumplen una funcién catalitica.

Ribosoma 80 5
(células eucariotas)

Ribosoma 70 5
{células procariotas)

W

wb (B @599

Subunidad 305 Subunidad 50 § Subunidad 40 § Subunldad 605
'::.&er 165 ARM 235 ARNr 18 S ARNr 285
21 proteinas ARN 5 S 33 proteinas ARNr 5,85
ribosormales 36 proteinas ribosomales EARNF 55
ribosomales 49 proteinas
ribosamales

Estructura de los ribosomas en procariontes y eucariontes. Los ribosomas estan constituidos por ARNr y proteinas.
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El cédigo genético

Durante la traduccion se lee |a secuencia de bases del ARNm y a partir
de esta informacién se sintetizan proteinas. Las proteinas estdn forma-
das por cadenas de aminoacidos, los cuales se van incorporando de
uno en uno, en un orden secuencial segin el patrén de codificacion, a
medida que avanza el proceso de sintesis.

En los seres vivos existen 20 aminodacidos diferentes, a partir de los cua-
les se forman las distintas proteinas. Cada aminoacido es codificado
por una secuencia de tres nucleétidos del ARNm, llamada codén.

El cédigo genético consiste en las relaciones de correspondencia entre
cada coddn y cada aminoacido. Debido a que en el ARNm existen solo
cuatro tipos de nucledtidos (A, U, C v G), por probabilidades se pue-
den generar 64 tripletes de nucleétidos o codones posibles (4°= 64),
pero dado que solo existen 20 aminoécidos diferentes y 64 codones
posibles, muchos aminoéacidos estan codificados por méas de un codén.
Por este motivo, se dice que el c6digo genético es redundante o dege-
nerado. Existe ademds un codon, AUG, que determina el comienzo de
la sintesis de proteinas y gue codifica para el aminoacido metionina.
Esto significa que en la sintesis proteica, el primer aminoacido en ser
incorporado sera siem-
pre la metionina. Final-

Sequnde nucledtido

En el lado izquierdo de

la tabla se indica la primera
base de cada coddn,

al centro la sequnda base
y a la derecha la tercera
base. Para cada codén se
senala el aminoacido que
codifica.

mente, existen tres
p UAA. UGA UUU | Fenilalalina| UCU | UAU _Trosma UGU | | Cistina
COBIIES, UAA, U Y uuc J®h& 1UCC | sema  |UAC [ W UGC | @
UAG, que no codifi- WA 7 tewns  |UCA [ (sed Y UGA | Temino
can para ningun ami- uuG | feu) ucG ol il 77 T;iptdlano
noacido pero deter- "CUU = = = —au—f - hCGU 2 {o)
i : i Histidina
mr:::e'loe'd;"lf; dﬂ:_i CUC | ewna  (CCC | poina  (CAC [ ™9 1CGC | wgnns [l
p‘é :S CUA [ tew |CCA | (Pro) | CAA '_Glutamina CGA | () '.%
con. yesparesoque 3 I oG cca | CAG [ |GG 3
son llamados codones = il = P :AAU = = =
de término. g ; i | Asparaging | AGU | Serina g
E AUC ;TIOEEELICLHE |ACC _Trennina IAAC . (Asn) AGC . {Ser) £
AUA T ACA | (Thr) :AAA | Lisina AGA | Arginina
AUG | ey |ACG | AsG [B9 |AGG | ()
GUU 6cu | [TREC T
GUC | valina ~ |GCC | mlanina  GAC J (asp) GGC | glicna
GUA | b |GCA | A8 |GAA "_ﬁdgmk (GGA | (6
GUG GCG | GAG [ Gy |GGG |

El cédigo_genético.



La molécula de ARNt tiene
forma de trébol. En la parte
inferior se destaca la secuencia
del anticoddn, que es una
secuencia complementaria

al codon, y en su extrerno 3,
el triplete CCA, el cual une
un aminoécido en particular.

El ARN de transferencia

El ARN de transferencia o ARNt es una molécula pequefa, de unos 73 a
93 nucledtidos, cuya funcion es transportar los aminodacidos, que son
los sustratos necesarios para la sintesis de las proteinas, hacia los ribo-
somas. Existen alrededor de unos cincuenta tipos de ARNE, los cuales
se encuentran dispersos en el citoplasma.

Vista en un plano, la molécula de ARNt parece una hoja de trébol,
donde la mitad de sus nucledtidos se encuentran apareados formando
cuatro zonas de doble hélice, mientras que los nuclegtidos no aparea-
dos se encuentran formando tres regiones en forma de asa. En una de
las asas se encuentra una secuencia de tres nucledtidos, conocida
como anticodén, que es complementaria a un codon presente en la
molécula de ARNm, es decir, si un ARNt contiene el anticodon UAC, se
va a unir al codén AUG del ARNm. Ademas, el anticodén determina el
aminoécido que se debe incorporar durante la sintesis de proteinas.

La union de un aminoacido al ARNt ocurre en una secuencia de tres
nucledtidos (CCA), ubicada en el extremo 3’ de esta Ultima molécula.
El grupo terminal hidroxilo (OH) del nucledtido de adenina (A) queda
libre y forma un enlace con el grupo carboxilo (COOH) del aminoéacido.
La secuencia de nucleétidos del anticoddn estd en correspondencia con
el aminoacido que se une especificamente al ARNt. Por ejemplo, si el
anticodén de un ARNt es AGG se unird al codon UCC vy, ademds, se
unird al aminoacido serina. La unién de un aminoécido a un ARNt
genera una molécula conocida como aminoacil ARNt.

Sitio de union del aminoacido Por lo tanto, la traduc-

Esquema 0
del ARNt ==

cién de ARNm en protel-

" nas depende de los ARNt
gue actlan como molé-
culas adaptadoras: por
un lado, unen al amino-
&cido para el cual fue-
ron especificados, y por
otro, exponen al antico-
dén que debe reconocer
al codén presente en el
ARNm.

e

Nucledtidos
apareados

Estructura
terciaria
Anticodan del ARNt

0 ARNE =
. ® O s @t @ @ “ o

La aminoacil ARNt sintetasa
La adicion de cada aminoacido especifico a su ARNt es realizada por
accion de la enzima aminoacil ARNt sintetasa. Existe una enzima por
cada aminoacido, es decir, veinte aminoacil ARNt sintetasas diferentes,
Cada aminoacil ARNt sintetasa pesee dos sitios activos:
uno que reconoce el anticodén; y otro que reconoce al H

; . B I
aminoacido especifico que corresponde a un ARNt. Una - 0 0C— € — N,

vez que la sintetasa reconoce el anticodon del ARNt y al 5 FIt
aminoacido correspondiente, cataliza la unién del grupo ?

P

C

COOH del aminoacido al radical OH del extremo 3 del v Aminoacido (aa)
ARNt , liberando AMP y pirofosfato (PPi). La reaccion de
asociacion entre el aminoacido y su ARNt, gatillado por
accién de la enzima aminoacil ARNt sintetasa, recibe el
nombre de aminoacilacion o activacion de los aminoacidos.

Aminoacil ARNt. Molécula
resultante de la union del
ARNt a su aminoacido
correspondiente.

Por lo tanto, la sintetasa es la encargada de reconocer
tanto al aminoacido como al anticoddn del ARNt, y de esa
forma garantizar la fidelidad del proceso de activacién de
los aminoacidos y de la traduccién.

Aminoacil-ARNE

Aminoacil ARNt-sintetasa Aminoacil ARNt-sintetasa

Aminoacido + ATP + ARNt — =

— : Aminoacil ARNt + AMP + PPi
Aminoacil ARNt sintetasa

La unién de un aminoacido (aa) a su ARNt, por accion de la enzima ARNt sintetasa requiere energia, que se
obtiene del ATP. La aminoacil ARNt sintetasa reconoce al ARNt y al aminoécido que le corresponde a ese ARNt.
Luego, une ese aminoacido a su ARNt especifico generando el aminoacil ARNt. Existe una aminoacil ARNt
para cada aminoacido.




Sintesis de proteinas : = Terminacién. Una vez que el ribosoma encuentra un codén de ter-
mino en el sitio A, se termina el proceso de traduccion, liberandose

La sintesis proteica se realiza en tres etapas: inicio, elongacion y terminacion. el ARNm, el polipéptido recién formado y las subunidades ribosoma-
les. Las etapas de elongacion y terminacién en células procariontes

m Inicio. Tanto en eucariontes como en procariontes esta etapa comienza y eucariontes son muy similares, y solo difieren en algunos de los
con la unién del ARNm a la subunidad ribosomal pequena (s). diversos factores proteicos que participan. Una vez finalizada la sin-
En procariontes, a continuacién ingresa un aminoacil ARNt al centro Tif;;e bna: proteing; sl ARNm queda fibre y:pueds: serleido. de

peptidil o sitio P del ribosoma. El anticoddn del primer aminoacil
ARNt que se une al ribosoma es complementario al codén AUG del
ARNm, gue corresponde al primer triplete que se traduce en el ami-
noécido formilmetionina. Luego se agrega la subunidad ribosomal
mayor y finaliza la etapa de iniciacidn.

Un ARNm puede ser traducido por varios ribosomas simultaneamente
formando un polirribosoma. Por lo tanto, una molécula de ARNm puede
servir de molde para sintetizar varias copias de una misma proteina.

En eucariontes, al sitio P se une un acetil ARNt iniciador que corres-
ponde al metionil ARNt (ARNt™"), el cual traduce para el aminoaci-
do metionina. Al igual que en procariontes, esta etapa termina cuan- |
do se agrega la subunidad ribosomal mayor.

Elongacion

= Elongacion. Esta etapa comienza cuando al centro aceptor de nue-
vos aminoacil ARN? o sitio A del ribosoma ingresa un aminoacil ARNt
especifico para el segundo codén del ARNm. Cuando los dos ami-
noacil ARNt, estan situados en los sitios P y A, se forma el enlace
peptidico enlazando el aminoacido metionina sobre el aminoacido
ubicado en el sitio A. A continuacién, se produce la translocacion,
que consiste en el desplazamiento del ribosoma a lo largo del
ARNm, de forma que el ARNt del sitio P es expulsado del ribosoma,
y el ARNt que contiene al naciente dipéptido se traslada al sitio P,
quedando vacio el sitic A. Finalmente, al sitio A vacio ingresa un
nuevo aminoacil ARNt especifico para el tercer coddn del ARNm y
asi el proceso se repite hasta finalizar la lectura del ARNm,

traduccion
ARNm ' 4 Proteina

VAVAVAVA V)

Durante la sintesis de proteinas, la secuencia nucleotidica del ARNm es traducida
en una secuencia de aminoacidos.

La sintesis de proteinas o traduccién tiene lugar en los ribosomas. Los aminoacidos son transportados por los
ARNt especificos. Estos son seleccionados en el ribosoma por complementariedad de bases entre el coddn del
ARNm y el anticodon del ARNL.




La mayoria de los organismos multicelulares estén formados por gru-
pos de células que presentan ciertas diferencias y semejanzas entre si.
Las células gue forman la capa superficial de nuestra piel, por ejemplo,
son muy diferentes a las que se encuentran en los musculos de con-
traccion voluntaria, y estas Gltimas son similares, pero no idénticas, a
las del musculo liso presente en 6rganos gue se contraen involuntaria-
mente. Asi, podemos clasificar cada uno de estos grupos de células
como diferentes tipos celulares.

Musculo liso.

Musculo estriado.

Las células de la superficie de la piel, las de los musculos de contraccion voluntaria (musculo estriado) y las
de los musculos de contraccién involuntaria o auténoma {musculo liso) corresponden a tres tipos celulares
diferentes, denominados queratinocitos, células musculares estriadas y células musculares lisas, respectivamente.
Otros ejemplos de tipos celulares en el ser humano son los hepatocitos (células del higado), leucocitos (glébulos

blancos), entre muchismos otros.

Tipos celulares. En el ser
humano los cientificas recono-
cen alrededor de 210 tipos
celulares diferentes. Cada
uno de estos tipos celulares
presenta una estructura y
funcion caracteristica.
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Los diferentes tipos celulares presentes en un mismao erganisme se ori-
ginan a partir de una unica célula, el cigoto o huevo fecundado. Esta
célula se multiplica a través de divisiones celulares consecutivas origi-
nando las millones de células del organismo pluricelular adulto. Durante
el desarrollo del organismo, ciertos grupos de células adquieren las
propiedades estructurales y funcionales caracteristicas de cada tipo
celular. A este proceso de especializacion de los tipos celulares se le
denomina diferenciacion celular.

En la célula, durante la diferenciacion celular se expresan solo ciertos
genes, mientras que otro conjunto de genes permanecen inactivados.
De esta forma, la diferenciacion celular es un proceso altamente regu-
lado a nivel de la expresion génica, producto del cual las células contie-
nen un conjunto mas o menos definido de proteinas que determinan
sus caracteristicas estructurales y funcionales intrinsecas. Las células
diferenciadas pueden presentar diversas caracteristicas a nivel de su
tamanio, forma y fisiologia, entre otras.

Una célula que es capaz de diferenciarse en muchos tipos celulares
diferentes se denomina célula totipotencial. En el caso especifico de los
organismos animales, estas células se conocen como células troncales
y, en los vegetales, como células meristematicas. En los animales, el
cigoto y ciertas células embrionarias son totipotentes. En las plantas
hay muchas células meristematicas en los extremos de las raices y en
el apice de los brotes, sin embargo, las células diferenciadas pueden
ser inducidas a convertirse en totipotenciales bajo condiciones experi-
mentales.

Cromosomas humanos.

Células epiteliales que recubren
el intestino.

Las células de los mamiferos pueden ser clasificadas en tres grandes
categorias. La mayoria de las células son diploides, correspondiendo a
células somaticas. El segundo conjunto corresponde a las células ger-
minales, denominadas también células gaméticas o sexuales. En el
caso de nuestra especie, estas células son haploides y constituyen un
ejemplo de células altamente diferenciadas.

La tercera categoria de células corresponde a las células troncales.
Estas células mantienen su potencial proliferativo por periodos indefi-
nidos de tiempo. Asi, a partir de ellas, se originan células especializa-
das no solo durante el desarrollo embrionario, sino también a lo largo
de toda la vida del organismo, haciendo posible la regeneracion y repa-
racion de tejidos.

Se estima que el ser humano
adulto presenta un promedio
de 10" células, vale decir,
cien billones de células.
Cada una de estas células
presenta una copia completa
del genoma humano, el que
contiene unos 3 x 10°

(300 mil millones) de pares
de nucledtidos, a excepcion
de los glabulos rojes, que
pierden el nucleo como
resultado del proceso de
diferenciacion celular,



Masca normal

Mosca mutante {bitorax)

El desarrollo embrionario sigue un patrén més o menos constante en
cada especie, en el que las diferentes etapas ocurren en una misma
secuencia temporal y espacial. Este orden es dirigido por un conjunto
de instrucciones provenientes de la expresion del genoma, denomina-
do programa genético. Asi, el programa genético del desarrollo em-
brionario de nuestra especie es similar, pero a la vez diferente que el
del chimpancé, por ejemplo, lo que da cuenta de las similitudes y dife-
rencias morfolégicas entre ambos linajes.

La localizacion y formacion de la estructura de los diferentes érganaos,
proceso denominado organogénesis, es dirigido principalmente por
dos tipos de genes. El primer grupo determina las caracteristicas
estructurales de los drganos, mientras que el otro grupo de genes
determina la localizacidn corporal de los mismos. La determinacion de
la localizacion de las principales regiones corporales (cabeza, tronco,
extremidades, por ejemplo) es otro importante proceso, el que ocurre
incluso antes que las células se diferencien.

El papel de los genes del desarrollo ha sido estudiado a través de dife-
rentes mutantes de la mosca Drosophila melanogaster. El mutante
bitorax, por ejemplo, presenta dos térax y dos pares de alas, en vez de
uno. Los mutantes antenapedia, por su parte, presentan patas en vez
de antenas en la cabeza. Estos dos tipos de mutaciones han servido
como modelos para estudiar los genes que controlan la posicién de
4rganos no sclo en Drosophila, sino en otras especies, incluyendo la
especie humana. A los genes que controlan la posicion de los érganos
se les ha denominado genes homedticos, mientras que a las mutaciones
que afectan a esos genes se les conoce como mutaciones homedticas.

Cabeza de mosca normal

En la especie Drosophila melanogaster se han encontrado dos interesantes mutaciones que afectan la posicion de
organos: bitorax y antenapedia. En ambos casos las mutaciones afectan a un gen homedtico, el que se expresa en
regiones corporales diferentes a las normales.
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Cabeza de mosca mutante (antenapedia)

Los genes homedticos participan en el control de la posicién de 6rga-
nos a través del eje anteroposterior, es decir, de cabeza a cola. La deter-
minacion del eje anteroposterior es uno de los eventos mas tempranos
del desarrollo, y que guia los restantes procesos de organogénesis. Los
genes homedticos corresponden a un grupo de genes que seleccionan
la posicion de las estructuras que se estan formando. Estos genes se
expresan en las regiones corporales que albergaran a los 6rganos en
formacion. Asi, en una mosca Drosophila normal, los genes homeoti-
cos que determinan la posicidn de las patas se expresan solo en el
térax. En el mutante antenapedia, en cambio, una mutacion causa la
expresion de dichos genes homedticas en la cabeza. Si bien la forma-
cién de patas requiere la expresion de cientos de genes, una sola muta-
cién afectando a un gen homedtico puede provocar la drastica modi-
ficacion fenotipica observable en estos mutantes.

El producto de la expresion de los genes homedticos son proteinas que
actuan como reguladoras de la expresion de muchos otros genes. Los
genes homedticos presentan una region
comun, incluso entre especies distantes,
denominada caja homeética, gue en la pro-
teina corresponde a la region denominada
homeodominio. Los homeodominios se unen
al ADN en regiones cercanas a los genes cuya
expresion es regulada en el desarrollo, cono-
cidos como genes subordinados. De esta
manera, las proteinas homedticas pueden
activar o reprimir la expresion de muchos
genes del desarrollo. La conservacion de la
caja homedtica entre especies de insectos y
vertebrados sugiere que estos genes han
sido heredados desde un ancestro comin a
ambaos grupos de organismos.

Los genes homedticos se organizan en
grupos en el genoma, distribuyéndose a lo
largo de un mismo cromosoma siguiendo
la misma orientacién espacial que las
regiones corporales en las cuales se expre-
san. Este interesante patron de distribucion
de los genes homedticos se encuentra tanto
en Drosophila como en vertebrados.

Abd-B Abd-A  Ubr Antp  Ser

Los genes homedticos se
distribuyen a lo largo de un
cromosoma siguiendo la
orientacion de las regiones
corporales en donde se
expresan. Esta caracteristica
se ha conservado y es
evidente tanto en insectos
como en vertebrados.

Mosca de la fruta (Drosophila melanogaster)

Orden de
los genes
homedticos
enel
Cromosema
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Embrion de raton
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Clasificacion de genes.
A menudo los genes son
dasificados en cuatro clases:

1. Constitutivos: genes cuya
transcripcion se desarrolla
en una tasa continua,

2. Housekeeping

{mantenedores de la casa):

son genes constitutivos
con especial importancia
para el mantenimiento de
la célula como un sistema
vive.

3. Facultativos: genes que
solo son expresados bajo
ciertos reguerimientos
celulares.

4. Inducibles: aguellos que se
expresan como respuesta
a cambios ambientales
o bien dependiendo del
momento del ciclo celular.

Célula epitelial,

La regulacién de la expresion génica permite controlar qué genes se
expresan y en qué magnitud, permitiendo asi gue en cada célula se sin-
tetice un determinado conjunto de proteinas que dan cuenta de sus
propiedades estructurales y funcionales.

De esta manera, al comparar células de diferente tipo podemos encon-
trar variacion en el tipo y cantidad de proteinas. Por ejemplo, de los
aproximadamente 30.000 genes contenidos en el genoma humano,
solo una parte corresponde a genes que se expresan en cantidades
relativamente constantes en todas las células. El resto de los genes pre-
sentan variaciones que pueden depender no solo del tipo celular, sino
también de la etapa del desarrollo, los reguerimientos metabdlicos, la
existencia de parasitos, estado nutricional, entre otros factores.

La regulacion de la expresion génica puede ocurrir en diferentes nive-
les, tanto durante la transcripcion de ADN a ARNm como durante la
traduccién del ARNm a proteinas. Los mecanismos de regulacion de la
expresion génica pueden favorecer o reprimir la transcripcion o traduc-
cién. La metilacion del ADN, por ejemplo, consiste en la adicion de
grupos metilo (CH;) en los nucledtidos a través de enzimas llamadas
metilasas, lo que produce el blogueo de la transcripcion de los genes
asf modificados. De esta manera, la metilacion reprime la expresion
génica, y la desmetilacion, a través de otras enzimas, puede revertir
este estado. Al contrario, la acetilacién de histonas, es decir, la incorpo-
racion de grupos acetilo (CH;CO) a las histonas, proteinas estrechamen-
te asociadas con el ADN, inducen la transcripcion de los genes acetila-
dos. Esta modificaciéon quimica, también reversible, se produce gracias
a la enzima acetilasa.

Neurona.

Célula secretora,

Cada tipo celular posee un conjunto de proteinas distintas, lo que se debe a la expresion de genes distintos,

segdn el fenotipo.
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Hoy en dia es posible analizar el patron de la expresion de los genes en
diferentes tipos celulares y bajo diferentes condiciones metabdlicas.
Una forma de analizar este patrén es a través de microarreglos. Los
microarreglos son placas que contienen cientos o miles de microscopicos
puntos, cada uno de los cuales
contiene trozos de ADN corres-
pondientes a un fragmento de un
gen. Asi, un microarreglo puede
contener, por ejemplo, 5 mil
muestras de ADN, cada una repre-
sentando un fragmento de un gen
diferente. Esta técnica permite
detectar qué genes estan “encen-
didos" o bien "apagados”, vale
decir, cuales se expre-

Siembra de
trozos de ADN

Verdes
san y cudles no. Los —
microarreglos tam- Cada punto
bién permiten realizar contiene =
Pe R fragmentos de = - Hibndacion del ARNTO?; Excitacion
la cuantificacion de  apw de distintos > los distint%ffagme‘;gm con:
i | microar
la expresion génica. ganes genes ¢ Laser 1: para verde
I Laser 2: para rajo
—

ARNm ARNm
del tejido A del tejido B
S i by

W
=0 WK

I.____.‘—l
Nucledtidos marcados con
moléculas fluorescentes

Los microarreglos permiten la
deteccion y cuantificacion de la
expresion génica de cientos o
miles de genes al mismo tiempo.
En el ejemplo, se observa el
resultado al usar muestras

de ARNm de dos tejidos. Puede
apreciarse gue las sefales pueden
ser de diferentes colores

e intensidades, indicando,

esto Ultimo, el nivel de expresion
de cada gen. Las sefiales rojas
indican expresidn génica solo

en el tejido A; las senales verdes,
solo en el tejido B; el color
amarillo, en ambos tejidos;

y el negro, ausencia de la
expresion en ambos.

Genes expresados Genes expresados
en el tejido B en el tejido A

Andlisis computacional
de la imagen

Patrdn de expresian génica
en |os tejidos Ay B




5-Azacitidina. Es un
nucledsido, analogo a la
desoxicitidina, que inhibe
la accién de la metilasa del
ADN. Actualmente se utiliza
como tratamiento contra
algunos tipos de cancer.

Sondas. Las sondas son
fragmentos cortos de ADM

o ARN marcados con un
isbtopo radiactivo o con una
sustancia guimica que sirven
para detectar secuencias
especificas de acidos
nucleicos,
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Otra forma de analizar el patron de expresidn génica en un tipo celu-
lar es a través del uso de sustancias que inducen la diferenciacion celu-
lar. Las células C3H 10T, por ejemplo, corresponden a fibroblastos
(células poco diferenciadas) que al ser expuestos a la sustancia 5-aza-
citidina se diferencian en miocitos (células musculares estriadas). De
esta manera induce la desmetilacion, es decir, la activacion de la expre-
sion génica de ciertos genes que participan en la diferenciacion de
fibroblasto a miocito. El ADN de las células sometidas a desmetilacion
puede ser facilmente extraido e inyectado a una célula C3H 10T, lo que
obviamente produce diferenciacién de estas células hacia miocitos.

De la misma manera se puede extraer el ARNm de las células tratadas
con 5-azacitidina y usarlas para producir sondas marcadas con radiac-
tividad. Estas sondas pueden ser aplicadas a células C3H 10T no some-
tidas a 5-azacitidina, para luego verificar la existencia de la senal
radiactiva. Al analizar la senal de cada sonda, en las células, se obtie-
nen dos tipos de resultados: 1) sondas que hibridan: corresponden a
genes no relacionados con la diferenciacion de fibroblasto a miocito; y
2) sondas que no hibridan: que corresponden a genes que se expresa-
ron como consecuencia de la actividad de la 5-azacitidina, por lo que
participan en la diferenciacion celular hacia miocito.

Los fibrablastos, células presentes en
el tjido conjuntivo, son células de
gran tamafo aplanadas y alargadas.

Los miocitos son células alargadas que
en su interior presentan estriaciones
correspondientes a fibras de las proteinas
actina y miosina responsables de la
contraccion muscular,

|. Tratamiento de fibroblastes con 5-azacitidina

S-azacitidina Célula muscular (miocita)
> e »

Célula C3H 10T lAisiarADN e introducirlo en células

no tratadas con 5-azacitidina.

Diferenciacion,
en células

musculares.

II. Rastreo de los genes modificados por el tratamiento con 5-azacitidina

VAN (@) incubar con transcriptasa reversa
VANAANANNN y nucledtidos radiactivos.
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genes expresados luego del tratamiento
con 5-azacitidina.

Por autormadiografia se identifican / _\

clones de bacterias que ] o

contienen ADN de genes que

se activan can 5-azacitiding Utilizar este ADN para rastrear
mioD y otros). ® ® una libreria de ADN dé mioblastos,
dande se expresan los genes
responsables de |a diferenciacion
muscular,

lil. Ensayo para determinar la actividad del producto del gen mioD

o Se introduce el ADN del gen misD.

b4

Célula C3H 10T olimubar con anticuerpos contra proteinas

3 propias de células musculares.
“,i -

Deteccion de genes responsables de la diferenciacion usando un modificador de la expresion
génica (5-azacitidina).




Division no homogénea

Células hijas

Durante |as primeras divisiones del cigoto,
el material citoplasmatico se reparte de
manera no equitativa entre las células
hijas, constituyendo una primera sefal de
diferenciacién celular durante el desarrollo.
Este modelo es evidente en el desarrollo

de la rana Xenopus laevis.

120

Las células embrionarias de muchas especies son capaces de transfor-
mar sus caracteristicas estructurales y funcionales bajo la presencia de
determinados estimulos. Asi, las células embrionarias se hacen mads
especializadas, perdiendo su potencial inicial, limitdndose cada vez
mas su capacidad de diferenciacion, puesto que se hacen mas especi-
ficas. Al proceso que limita la potencialidad de una célula se le deno-
mina determinacion.

Los factores determinantes de la diferenciacion celular son, en
primer lugar, moléculas conocidas como determinantes citoplas-
maticos localizados. Los diferentes componentes del citoplasma
del cigoto (moléculas y organelos) se encuentran distribuidos de
una manera no homogénea. Al dividirse, el cigoto genera células
que difieren entre si en la composicion citoplasmética, lo que
constituye una primera etapa en la generacion de células diferen-
ciadas. Es decir, las células hijas del cigoto no son idénticas entre
si. Las diferencias citoplasmaticas entre estas células ini-
ciales (blastémeros) determinan diferentes patrones de
expresion génica y cada célula gueda entonces confina-
da a una trayectoria especifica del desarrollo.

Asi, los determinantes citoplasmaticos localizados cons-
tituyen la primera senal de diferenciacién durante el de-
sarrollo. Estas primeras senales son luego complemen-
tadas con otros procesos relacionados con la interaccién
entre células vecinas, Uno de estos procesos, conocido
como induccidn, ocurre cuando dos células que difieren
en su fenotipo toman contacto.

Embrién en estado
de 4 células.

En el proceso de induccién, una célula cambia su fenotipo “influencia-
da” por una segunda célula, la cual no cambia sus caracterfsticas. La
célula que modifica su fenotipo se denomina célula respondedora, v la
que causa el cambio, célula inducidora. Las interacciones de este tipo
de induccion permiten que los grupos de células vecinas adquieran un
patron de desarrollo similar y de forma coordinada.

&

La vesicula éplica emerge
del cerebro en desarrollo.

La vesicula dptica induce la
formacion de la placa lenticular

Se forma la copa optica e

La capacidad de una célula de modificar su fenotipo, es decir, de responder
frente a la presencia de una célula inductora se denomina competencia. La
competendia ocurre solo durante ciertas fases del desarrollo. Evidencias de
la existencia de este proceso provienen de experimentos de transplante de
grupos de células desde un tejide a otro. Por ejemplo, al transplantar célu-
las que dan origen al ojo (células del primordio éptico) hacia una region
diferente del ectodermo, una de las principales capas embrionarias, se
observa formacion del cristalino en la respectiva zona ectodérmica.

Vesiculas dpticas

Copa dptica
derecha

Vesicula dptica y lente
izquierda removida
y trasplantada al

Lente
falfhermelin (cristaling)
Mesodermo

Copa éptica izquierda
Cerebro induciendn la formacién

Ectodermo orimitivo del lente en el ectodermo

Las células respondedoras reciben las sefiales emitidas por las células induc-
toras y asi comienzan el proceso de induccion. Estas sefales son meléculas
de diferente naturaleza, pero entre las mas comunes se encuentran hormo-
nas, factores de crecimiento y citoguinas. Entre otros efectos estas molécu-
las determinan cambios en la produccion de moléculas de adhesion entre
células y de moléculas de la matriz extracelular, ambos muy importantes en
la formacion y en la determinacién de las caracteristicas de los tejidos.

Lente en
formacidn

induce 1a formacion del lente.

Inductores en la formacion
del ojo en vertebrados.

Cornea

Lente

El lente en desarrolio induce la
formacidn de la cérnea.

El ectodermo es uno de

los principales grupos de
células de los embriones

de vertebrados. Esta capa
embrionaria da origen a
diferentes estructuras, entre
ellas al ojo. Al transplantar
células del primordio optico
hacia una zona diferente
del mesodermo, se observa
desarrollo del lente dptico,
constituyendo una evidencia
del efecto de las células
vecinas, es decir, de induccion.



Células troncales. Las células
troncales presentan dos
caracteristicas principales:

1. Autorrenovacion:
capacidad de experimentar
numerosos ciclos de division
manteniendo su caracter
indiferenciado.

2. Potencialidad ilimitada:
capacidad de diferenciarse
en otros tipos celulares.

A medida que las células se diferencian pierden
su potencialidad de transformarse en otros tipos
celulares. Asi las células troncales en un inicio
totipotentes (capaces de originar cualquier tipo
celular), originan células troncales pluripotentes
en el embrién (capaces de originar un
subconjunto de tipos celulares), mientras gue en
tejidos maduros existen células capaces de
autorrenovarse y de originar un solo tipo
celular, por lo que son consideradas
frecuentemente como células troncales

de los tejidos en renovacién.

Las células troncales son células presentes en todo organismao plurice-
lular y se caracterizan por mantener su capacidad de renovarse a sf mis-
mas y a la vez de diferenciarse en una gran diversidad de tipos celulares,

Las células troncales corresponden a tres clases de células: derivadas de
blastocistos, células troncales adultas y células troncales del corddn
umbilical. En los embriones, durante su desarrollo, las células troncales
dan origen a todos los tipos celulares; en el adulto, estas células parti-
cipan en la mantencion de tejidos en renovacion (por ejemplo, la epi-
dermis de la piel o el epitelio que recubre el tubo digestivo) y en la
reparacién de tejidos.

Las células troncales pueden ser cultivadas en condiciones de laborato-
rio y su diferenciacion puede ser estimulada in vitro, adicionando dife-
rentes moléculas gue actian como senales de diferenciacion. Asi, los
cientificos frecuentemente obtienen células especializadas, tales como
células musculares o nerviosas, por estimulacion in vitro de cultivos de
células troncales. Consecuentemente, se ha propuesto el uso de célu-
las troncales con fines médicos, para generar tejidos especializados a
partir de muestras de células troncales del propio paciente, o bien a
partir de células troncales de embriones humanos. Este Ultimo enfoque
genera polémica debido a las implicancias éticas de la experimentacion
con tejidos embrionarios humanos.

Células totipotenciales

— Embyicn

Marula

Células pluripotenciales

Células

f troncales
adultas
‘ P ‘

En muchos tejidos adultos, la pérdida de células se compensa a través
de la proliferacion de células del mismo tipo celular ya diferenciadas.
Es el caso de los hepatocitos (células del higado). No obstante, en la
mayoria de los tejidos, la recuperacién de células danadas es efectua-
da por proliferacion y diferenciacion de células troncales que se
encuentran formando parte de dichos tejidos. Estas células troncales
son, muchas veces, unipotentes en vez de totipotentes o pluripotentes.

En el intestino, por ejemplo, las células troncales se encuentran en el
fondo de las criptas, especie de cavidades ubicadas entre las vellosida-
des, formando parte del tejido epitelial que recubre al intestino. A medi-
da que las células del extremo superior de las criptas mueren, estas se
desprenden hacia el lumen del intestino. Al mismo tiempo, las células
gue se encuentran mas abajo ascienden, reemplazando a las células
perdidas diariamente. Este desplazamiento de células requiere de la
generacion de nuevas células epiteliales intestinales, lo gue es llevado
a cabo por la proliferacidn y posterior diferenciacion de células tronca-

les en células epiteliales diferenciadas.
Lumen del intestino

Célula troncal

Direccidn
del movimiento
de las células

Célula diferenciada

|
Células troncales proliferativas

La pérdida de células en el
epitelio intestinal (tejido en
renovacion) requiere de un
continuo recambio, el que
se lleva a cabo gracias a la
proliferacién y diferenciacién
de células troncales que se
encuentran en la base de
las criptas intestinales.

Vellosidad intestinal

Células epiteliales

Cripta

Células diferenciadas
na proliferativas



Cultivos celulares y sus aplicaciones

Los cultivos celulares corresponden a técnicas a través de las cuales
células procariontes o eucariontes crecen en condiciones de laborato-
rio controladas.

Para obtener un cultivo celular se realizan los siguientes pasos:
1. Obtener y aislar las células desde algun tejido.

2. Traspasar estas células a un medio de cultivo que es la fuente de
nutrientes y el sustrato donde las células van a crecer.

3. Mantener el cultivo bajo condiciones fisico-quimicas (temperatura,
concentracién de CO,, pH, etc.) adecuadas para el tipo celular que
se esta cultivando. Ademas, el medio de cultivo debe ser periodica-
mente remplazado por un medio fresco, para asegurar la eliminacién
de los desechos celulares y el suministro adecuado de nutrientes.

Generalmente las células presentan un tiempo de vida limitado, incluso
en condiciones de cultivo donde la disponibilidad de nutrientes y otras
condiciones ambientales son estrictamente controladas. Al cabo de
unas pocas generaciones de division celular, las células en cultivo enve-
jecen terminando prontamente su capacidad proliferativa. No obstante,
existen algunos tipos celulares que se caracterizan por su larga vida en
medios de cultivo. Mas aun, los cientificos han detectado
varias lineas celulares tumorales que presentan una
capacidad indefinida de crecimiento en medios de
cultivo, por lo que también son llamadas inmor-
tales. Estas lineas celulares pueden crecer inclu-
so cuando han sido objeto de manipulacién
de su expresion génica o de mutaciones diri-
gidas. De esta manera, las lineas celulares
inmortales constituyen un excelente mate-
rial para estudiar diferentes aspectos de la
biologia celular. Hoy en dia se cuenta con
numerosas lineas celulares inmortalizadas
gue representan muchos tipos celulares.

—— 1

Fotografia de una placa de Petri que contiene un
cultivo de células bacterianas. El medio de cultivo es
un gel semisélido que contiene agar. Las masas de color
blanco que sobresalen corresponden a colonias de bacterias.

Los cultivos celulares animales son fundamentales para el desarrollo de
vacunas virales y muchos otros productos biotecnolégicos. En conjun-
to con técnicas de ingenieria genética pueden ser usados para produ-
cir enzimas, anticuerpos, factores de crecimiento, agentes anticanceri-
genos, etc. Muchas proteinas pueden ser sintetizadas incorporando el
gen respectivo en un cultive de células bacterianas. No obstante, en
eucariontes, las proteinas no estdn constituidas solamente por una
larga secuencia de aminoacidos, sino que ademds contienen comple-
jos moleculares unidos a ellas, frecuentemente carbohidratos. En con-
secuencia, dichas proteinas que son modificadas después del proceso
de traduccion no pueden ser producidas por bacterias y solamente los
cultivos de células animales son Utiles en esos casos.

También es posible incorporar ADN dentro de las células de un cultivo,
con el objeto de que estas sinteticen una proteina en particular, lo que
se conoce como transfeccion. La transfeccion se realiza facilitando la
entrada de los fragmentos de ADN foraneo en las células en cultivo,
usando para eso diferentes técnicas como la electroporacion, que con-
siste en la formacion de poros en la superficie celular por estimulacion
eléctrica o |a biobalistica que es el disparo de microproyectiles recu-
biertos con ADN dentro de la célula. Otra forma de incorporar el ADN
foraneo a las células del cultivo es a través de virus, lo gue se conoce
como transfeccion viral.

Manaparticulas
Las células cultivadas en laboratorio también ¢ i’gﬂe"“
pueden utilizarse para generar hibridomas, es l
decir, células hibridas resultantes de la fusion
de dos tipos celulares diferentes. La fusion se
estimula experimentalmente a través de com-
puestos que aumentan la permeabilidad de las
membranas plasmaticas. Por ejemplo, puede
realizarse la fusion de una célula normal, que
posee una baja capacidad de crecimiento en
cultivo, con células de una linea inmortal. La incorporacion de ADN dentro de células en cultivo
puede realizarse de diferentes formas. Recientemente se
ha iniciado el uso de nanoparticulas, pequenas estructuras
sintetizadas con material biodegradable. El ADN va
mente no hace la linea celular inmortal. Los  adherido a estas nanoparticulas, las que son disparadas
hibridomas son también muy Gtiles en la  contra las células. Una vez en el interior de la célula,

generacion de anticuerpos monoclonales. estas particulas se degradan liberando el ADN, el que
puede, eventualmente, entrar al ntcleo, incorporarse
al ADN de la célula, replicarse y expresarse.

ADN liberado

%o,

Mucleo

Esto permite obtener células en cultivo que
expresan uno o varios genes gue normal-



Células mutantes
de mieloma de ratdn
incapaces de crecer

en medio HAT de células

Transferidas a un
medio con HAT

Células aisladas cultivadas |
en pocillos separados |
v

L 4
Mezcla y fusidn

Anticuerpos monoclonales

Mientras ciertas proteinas se distribuyen de manera bastante generali-
zada en todos los tejidos y en varias estructuras celulares, otras son
altamente especificas en su ubicacion, haciéndolo solamente en un
tipo de tejido o en un tipo celular e incluso algunas proteinas se loca-
lizan solo en un organelo dentro de la célula.

Identificar la ubicacion de las proteinas permite muchas veces realizar
inferencias respecto de su funcion y de sus caracteristicas biolégicas. De ahi
que los bidlogos frecuentemente se preguntan acerca de la localizacion
de una proteina dentro de los tejidos y dentro de las células.

Una técnica usada ampliamente para loca-
lizar una proteina corresponde a la inmu-
nolocalizacién. Esta se basa en la propie-
dad natural de los anticuerpas (innmuno-
globulinas) de reconocer y de unirse de
forma bastante especifica a moléculas
exogenas (antigenos). Asi, frente a cada
antigeno, el organismo produce un anti-
cuerpo especifico que reconoce y se aco-
pla a dicha molécula facilitando su elimi-
nacion por parte del sistema inmune. Los
cientificos han aprovechado esta caracte-
ristica natural de los anticuerpos para desa-
rrollar técnicas de inmunclocalizacion;
entre ellas, la mas usada corresponde a la
técnica de localizacién por anticuerpos
monoclonales.

Células de bazo de ratdn;
algunas células producen
anticuerpos contra la proteina
de estudio

Muerte de células no
fusionadas

Crecimiento de
células fusionadas

Produccién de anticuerpos monoclonales a través de inyeccion

EDNEN e de antigenos {proteina en estudia) en ratén, fusion de células
ey iy de mieloma con células plasmaticas, cultivo en medio selectivo
0 OO (HAT) y finalmente deteccidn de hibridomas productores de

anticuerpos contra la proteina en estudio.

La produccién de anticuerpos monoclonales consta de los siguientes
pasos:

1. Inmunizacién. Se inyecta la proteina de estudio a un animal de labo-
ratorio (usualmente ratones o canejos). De esta manera los linfocitos
B del animal se activan y comienzan a dividirse y a generar células
plasmaéticas capaces de producir anticuerpos especificos contra la
proteina inyectada.

2. Produccién de hibridomas. Las células plasmaticas son fusionadas
con células tumorales de mieloma —un tipo de cancer-, las que se
caracterizan por su capacidad de multiplicarse rapidamente en cier-
tos medios de cultivo. Entonces, las células hibridas o hibridomas
resultantes de la fusion de ambos tipos celulares (células plasmati-
cas con células de mieloma) tienen la capacidad de producir los anti-
cuerpos requeridos y de multiplicarse rapidamente.

w

Seleccion de células hibridas. Los hibridomas son cultivados en un
medio especial denominado HAT. En este medio, solo las células
hibridas pueden sobrevivir, por lo tanto, se eliminan las células tumo-
rales y las células plasmaticas no fusionadas.

4. Identificacién de células productoras de anticuerpos.
Todas las células sobrevivientes en el medio de cul-
tive HAT son hibridas, pero solo una pequena por-
cion de ellas produce el anticuerpo contra la proteina
en estudio. Para detectar las células productoras del
anticuerpo de interés se utilizan pruebas bioguimi-
cas. Una vez identificadas, estas células se aislan y
se mantienen en condiciones de cultivo que les per-
mitan dividirse y generar clones de hibridomas que producen todos
el mismo anticuerpo (anticuerpos monoclonales).

Solo después del procedimiento anterior es posible usar los hibridomas
como “fabricas” de anticuerpos contra la proteina en estudio. Asi, los
anticuerpos pueden ser aislados y marcados con una sustancia fluores-
cente. Al aplicar estos anticuerpos marcados a muestras de células o
tejidos, es posible detectar la presencia de la proteina a través del color
con el que el anticuerpo fue marcado. Los anticuerpos se marcan gene-
ralmente con moléculas fluorescentes, las que pueden visualizarse en
microscopios de fluorescencia.

La fotografia muestra la
localizacidon de la proteina
tubulina en una célula
nerviosa no diferenciada
(neuroblastoma). Para esto
se prepard un anticuerpo
moneclonal anti-tubulina
marcado con TRITC, un tipo
de molécula fluorescente
gue se visualiza de color rojo
cuando es iluminada con luz
de una determinada longitud
de onda en un Microscopio
de fluorescencia.
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El queso es un producto
desarrollado por biotecnologia,

El término biotecnologia hace referencia al uso de organismos vivos,
componentes o procesos biologicos, con el proposito de obtener pro-
ductos de utilidad para distintos ambitos de la vida del ser humano,
entre los que se encuentran la ciencia, la medicina, la agricultura y la
industria alimentaria.

La biotecnologia ha sido una herramienta utilizada por
el hombre desde los comienzos de la historia en diver-
sas actividades cotidianas, tales como la preparacion del
pan, el queso y el yogur; la produccién de bebidas alcohd-
licas y el mejoramiento de cultivos agricolas. Al llegar al
siglo XX, la biotecnologia experimentd sus avances mas
significativos, los cuales comenzaron en 1928 con el
descubrimiento de la penicilina y continuaron en el ano
1959 cuando James Watson y Francis Crick resolvieron
el misterio de la estructura del material genético (ADN).
Este Gltimo avance abri¢ las puertas a la modificacion genética de los
organismos, lo cual en esos tiempos alin era una posibilidad muy limi-
tada. Por ejemplo, para obtener plantas o animales con caracteristicas
determinadas se utilizaban cruces dirigidos y seleccién de los individuos
con los rasgos deseados. Si se queria inducir mutaciones en algin orga-
nismo vivo, esto se realizaba con agentes fisicos, por ejemplo los rayos
UV, 0 agentes quimicos, sequido por la seleccién de los individuos que
presentaran la caracteristica de interés. En general, estas actividades
involucran un trabajo lento, tedioso y frecuentemente infructuoso.

A fines de la década de 1960, comienza a surgir un conjunto de técni-
cas de laboratorio muy revolucionarias que por primera vez permiten
manipular y modificar el ADN de acuerdo a disenos y objetivos concre-
tos. Al conjunto de estas tecnologias se las conoce como ingenieria
genética o tecnologia del ADN recombinante. La ingenieria genética per-
mite, por ejemplo, cortar y empalmar genes o fragmentos de ADN de
organismos distintos, creando combinaciones no existentes en la natura-
leza. Esto es posible gracias a la existencia de las enzimas de restriccion,
de los vectores y técnicas de transformacion genética, de la amplificacién
del ADN por la técnica de PCR y de la secuenciacion del ADN.

Estas tecnologias han permitido obtener una gran variedad de organis-
mos modificados genéticamente gue se pueden utilizar para nuestro pro-
vecho. Uno de ellos es el tomate “larga vida”, modificade genéticamen-
te para demorar su maduracion y extender su periodo de conservacion.

Las enzimas de restriccion

Las enzimas de restriccion son enzimas
bacterianas que tienen la capacidad de
cortar el ADN. Actualmente, las enzi-
mas de restriccion usadas en ingenieria
genética son capaces de reconocer una
determinada secuencia de ADN de
unos pocas pares de bases y de cortar-
la por ambas cadenas en lugares espe-
cificos. Las secuencias reconocidas por
las enzimas de restriccion constan de
4 a 8 pares de bases y generalmente
son secuencias palindrémicas. Palin-
drome se refiere a las palabras o frases
que se leen igual de izquierda a dere-
cha o de derecha a izquierda, por
ejemplo la palabra radar. Las secuen-
cias palindrémicas en el ADN son
idénticas al leerlas en la misma direc-
cion, por ejemplo en sentido 5’ a 37,
pero en las hebras complementarias.

Algunas enzimas de restriccion, como
la enzima Hpa |, que se obtiene de la
bacteria Haemphilus parainfluenzae,
pueden cortar la secuencia de nucledti-
dos en la misma parte de la doble cade-
na de ADN generando extremos romos
en los fragmentos resultantes. Otras
enzimas, como la EcoRl, perteneciente

a la bacteria E. coli y la enzima Hindlll, de la bacteria Haemophilus
influenzae, cortan la secuencia de ADN en nucledtidos diferentes de
las cadenas complementarias, por lo que los fragmentos de ADN resul-
tantes quedan flanquéados por extremos cahesivos.

Una misma enzima de restriccion se puede usar para obtener fragmen-
tos de ADN de origen distinto, por ejemplo de dos especies diferentes,
los gue luego pueden ser unidos en una misma molécula formando un

ADN recombinante.
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Generacion de un ADN recombinante, usando una enzima de restriccidn.




Separacién de ADN por
electroforesis en gel de
agarosa. El ADN se deposita
en pocillos ubicados en

uno de los extremos del

gel y luege se somete a

un campo eléctrico. As, las
moléculas se separan seguin
su tamano.

Solucidn con ADN

Sitios
de siembra  @garosa

_

Electroforesis en geles de agarosa

La electroforesis es una técnica de separacion molecular que se basa
en la diferente movilidad que presentan las moléculas cargadas eléctri-
camente cuando son sometidas a un campo eléctrico de corriente con-
tinua. Este tipo de electroforesis se realiza en cdmaras horizontales y
requiere de dos elementos: una fase movil y una fase estacionaria o
soporte. La fase mévil es una solucién tampén o buffer que permite la
movilidad de las moléculas cargadas hacia los electrodos correspon-
dientes cuando se genera un campo eléctrico. La fase estacionaria es un
polimero gelatinoso, como la agarosa, que tiene un tamano de poro
definido y que se encuentra sumergido y embebido en la fase movil.

La técnica de electroforesis en geles de agarosa puede ser usada para
separar fragmentos de ADN. Los acidos nucleicos son macromoléculas
cargadas negativamente debido a la presencia de grupos fosfato en
sus enlaces fosfodiéster. Por lo tanto, al aplicar una corriente eléctrica
a través del gel de agarosa, los fragmentos de ADN se van desplazar
hacia el electredo positivo. Dado que la distribucion de carga es cons-
tante a lo largo de los acidos nucleicos, la velocidad con que se mueven
a través del gel de agarosa depende solo de su tamario. Asi, la migra-
cién de un fragmento de 4cido nucleico es inversamente proporcional
a su tamafo, es decir, los fragmentos mas pequefios migran rapida-

mente y los mas grandes lo hacen

Gel de mas lentamente.

Transcurrida la electroforesis, los frag-
mentos de ADN se pueden visualizar
mediante distintos métodos. Uno de
ellos es la tincidon con bromuro de eti-
dio, un compuesto fluorescente que

se intercala entre |as bases de los aci-
dos nucleicos y que, tras la ilumina-
cién con luz UV, emite luz roja. De
esta forma, se puede distinguir como
Fragmentos migraron los distintos fragmentos de
de ADN ADN en el gel de agarosa. El tamafo
de los acidos nucleicos se estima com-
parando el patron de migracién de la

Moléculas mas grandes ——» Moléculas mas pequefias

muestra de interés con el de muestras
estandar de tamano conocido.

Clonacion del ADN

La clonacion del ADN consiste en la obtencion de multiples copias de
un determinado fragmento de ADN. Este procedimiento puede realizar-
se mediante el uso de vectores de clonamiento o por la técnica de PCR.

® Vectores de clonamiento. Los vectores son elementos genéticos
capaces de duplicar, de forma autdnoma, el ADN que contienen. Se
denominan vectores de clonamiento porgue en ellos puede insertarse
un fragmento de ADN que contiene un gen de interés y posterior-
mente generar multiples copias del mismo. Los principales vectores
usados en ingenieria genética son los plasmidos y algunos virus.

Los plasmidos son moléculas de ADN circular
de doble hélice que se pueden encontrar en las
bacterias, se autorreplican debido a que
poseen un origen de replicacién propio y Origen de @
se transmiten a otras bacterias. Ambos  replicacion
procesos los pueden realizar indepen-
dientemente del cromosoma bacteriano.

Los genes codificades por los plasmidos

al expresarse en la célula hospedera le apor-

tan a estas ciertas caracteristicas que permiten
identificar la presencia del plasmido. Por ejemplo, los
genes de un plasmido pueden codificar para proteinas que
degradan antibiotico. Por lo tanto, si una bacteria integra este
plasmido en su citoplasma y sus genes se expresan, la bacteria va a
sobrevivir en un medio que contiene el antibidtico respectivo.

Plasmido

l Corte con
enzima EcoRl

Las caracteristica que debe poseer un plasmido para ser utilizado
como vector de clonamiento son: poseer un origen de replicacion
eficiente, que permite que en condiciones de cultivo normales se
genere un minimo de 15 a 20 copias de plasmido en cada célula
bacteriana; poseer un marcador de seleccion, por ejemplo, debe
codificar para proteinas que otorguen resistencia a los antibiéticos
para distinguir las bacterias que contienen un plasmido de aguellas
que no lo integraron; y poseer una caja de clonamiento, es decir,
una pequefa regiéon con varias secuencias palindrémicas donde
puedan actuar las enzimas de restriccion,
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Fragmento de ADN que se desea clonar

ADN recombinante

Formacion de ADN
recombinante usando
plasmidos y enzimas de
restriccion. Para insertar
un fragmento de ADN en
un plasmido, ambos deben
ser cortados con las mismas
enzimas de restriccién.

La molécula de ADN
recombinante obtenida es
introducida en una célula
donde el plasmido con el
ADN insertado puede
autorreplicarse.

Corte con enzima EcoRl
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Reaccion en cadena

de la polimerasa (PCR).

Se esquernatiza solamente
un ciclo.

() Tag polimerasa

de |3 cadena

| m Reaccion en cadena de la polimerasa (PCR). La técnica PCR (de sus

siglas en inglés polymerase chain
reaction) fue descrita en 1985 por

Desoxinucledtidos trifosfatos

datp
dare Kary Mullis. El PCR permite amplifi-
acre car ADN obteniendo millones de
dTTP

copias de segmentos especificos. Esta

zO ’
partidor = técnica se fundamenta en la capaci-

O dad de la ADN polimerasa de replicar
|- Desnaturalizacion
|

el ADN. Para efectuar el proceso de
_:?bridadm amplificacion por PCR se necesitan:

50°a 65°
— ADN polimerasa. La enzima utilizada

es la Tag Polimerasa una ADN polime-
rasa resistente a altas temperaturas
que proviene de la bacteria Thermus
aquaticus.

7z

.

— ADN molde. Corresponde al fragmento de
ADN que se desea amplificar.

~ Partidores o cebadores. Son dos secuencias de ADN de hebra simple,
de 17-24 nucledtidos, complementarias a segmentos de cada una de
las hebras del ADN molde. Esos partidores funcionan como secuen-
cias de inicio de la hebra nueva de ADN, a partir de los cuales la ADN
polimerasa puede anadir nuevos nucleétidos.

— Desoxinucleotidos trifosfato. Corresponden a los nucledtidos precur-
sores que forman parte de las nuevas hebras de ADN.

El PCR se realiza en un termociclador, aparato capaz de realizar cambios
de temperatura en corto tiempo. Dentro de él se coloca una solucion
que contiene el ADN molde que se desea amplificar, la Tag polimerasa,
los partidores y los desoxinucledtidos. La reaccién comienza cuando la
muestra de ADN de doble cadena es desnaturalizada a 95 °C, es decir,
se separan las dos cadenas de ADN. Luego la mezcla se somete a tem-
peraturas entre 50 y 65 °C, para permitir la hibridacién de cada hebra
de ADN con su partidor. A partir de cada partidor la Tag polimerasa sin-
tetiza las hebras nuevas de ADN. Esta sintesis se realiza a 72 °C, que
es la temperatura optima de la enzima. Cada ciclo de desnaturaliza-
cion, hibridacion vy sintesis, se repite unas 30 veces para obtener millo-
nes de moléculas idénticas del segmento de ADN correspondiente al
tramo que va desde uno de los partidores al otro.

Secuenciacion del ADN

La secuenciacion del ADN se utiliza para determinar la secuencia de
nucledtidos de un fragmento de ADN. El método mds usado de
secuenciacion se conoce como método de los terminadores de cadena
o didesoxinucledtidos, el cual se basa en una interrupcion controlada
de la replicacion, es decir, consiste en replicar el ADN in vitro interrum-
piendo la sintesis en puntos especificos. Para realizar este tipo de
secuenciacién se utilizan cuatro tubos distintos, cada uno de los cua-
les contiene los siguientes elementos: multiples copias del ADN molde
del cual se quiere conocer su secuencia; la ADN polimerasa; el partidor
complementario al ADN molde; los desoxinucle6tidos trifosfato (dNTP)
necesarios para sintetizar ADN; y un tipo de moléculas analogas a los
dNTP, llamadas didesoxinucledtidos trifosfato (ddNTP). Los ddNTP no
poseen el grupo hidroxilo (OH) en la posicion 3' de la desoxirribosa, v
por lo tanto, no pueden formar un enlace con ningun otro nucledtido.
De esta forma, si se incorpora alguno de ellos en una hebra de ADN en
formacién, la sintesis de la nueva cadena se interrumpe inmediatamen-
te. Cada tubo donde se realiza la reaccién de sintesis de ADN contiene
uno de los cuatro tipos de ddNTP: didesoxiadenina (ddATP), didesoxi-
guanosina (ddGTP), didesoxicitosina (ddCTP) y didesoxitimina (ddTTP)
todos marcados con isétopos radiactivos. Por ejemplo, en el tubo que
contiene ddCTP, la ADN polimerasa comenzara la sintesis de ADN, A
medida que le corresponda incorporar el nucledtido citosina podra
hacerlo usando aleatoriamente
un dCTP o un ddCTP. Cada vez
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Desoxinucledtido,

H

H

Didesoxinucledtido.

que incorpore un ddCTP la sinte-
sis de la nueva cadena no podra
continuar. Luego, al terminar el
proceso, en ese tubo habrd un
gran numero de fragmentos de
ADN de distinto tamano, todos
terminados en citosina radiacti-
va. Finalmente, los fragmentos
de ADN resultantes se separan

por electroforesis y se visualizan
mediante una autorradiografia.
Las secuencia del ADN en orien-
tacion 5" a 3’ se obtiene leyendo
el gel desde abajo hacia arriba.

Sentido de la electroforesis
i

I R T

Secuencia de la hebia



La clonacion corresponde al proceso a través del cual se crea una copia
idéntica de un organismo o de una parte de él. Este término se usa fre-
cuentemente para designar al proceso de crear copias de ADN, lo que
se denomina clonacién molecular. También hace referencia a la clona-
cion celular u obtencién de una poblacion de células idénticas a una
unica célula progenitora. Esto Ultimo es bastante sencillo en organis-
mos procariontes, pues ellos se reproducen naturalmente de esa
manera, Asi, para clonar una célula bacteriana, solo basta aislarla y
colocarla en un medio de cultivo con los nutrientes necesarios. En cam-
bio, establecer clones en organismos pluricelulares, es mucho mas
complicado.

En botanica, el término clon es usado para senalar a los descendientes
de una unica planta, los que se producen por reproduccién asexual o
vegetativa. Muchas plantas de cultivo son clones que han sido produ-
Generacion de la oveja Dolly | Cidos asexualmente a través de diversas técnicas artificiales y a partir de
un Unico organismo.

por transferencia nuclear.

Oveja donante
del dvule

Oveja donante
del niicleo

Extraccion
del nicleo

Extraccidn de
células somaticas
(de la glandula

mamaria)

™ Nuevo cordera clon

Division
celular

somatica

Estimulacitn
eléctrica

La clonacién reproductiva es una tecnologia usada para generar un
animal completo que tiene el mismo ADN nuclear que otro animal. Por
ejemplo, la oveja Dolly fue creada por esta tecnologia. A través de un
método denominado transferencia nuclear, el nicleo de una célula
somatica de un individuo donante se transfiere a un évulo cuyo nicleo
ha sido removido. A continuacién, el évulo con el ADN de la célula
donante es sometido a estimulacién quimica o eléctrica con el objeto
de que comience a dividirse y forme un embrién temprano. Una vez
que el embrion clonado alcanza cierto estado de desarrollo, se implan-
ta en el Gtero de una hembra hasta el nacimiento.

Los animales generados a través de transferencia nuclear no son clo-
nes idénticos del organismo donante del nlcleo. Esto se debe a que
solamente el ADN nuclear es exactamente el mismo que contiene la
célula donante, pues el ADN mitocondrial, que proviene de las mito-
condrias ubicadas en citoplasma del dvulo, puede contener informa-
cion genética distinta. Las mutaciones ocurren periédicamente tanto
en el genoma nuclear como en el mitocondrial. Por lo tanto, la trans-
ferencia nuclear genera una combinacién de ambos genomas diferen-
te a la que existe en la célula donante y en la receptora.

A partir de la generacion de organismos completos por transferencia
nuclear, se demostrd que en los animales cada célula puede ser repro-
gramada para generar un organismo completo, tal como lo hace el
cigoto en forma natural.

Finalmente, grupos de cientificos han propuesto usar el método de
transferencia nuclear para la clonacion terapéutica o generacion de
clones de embriones humanos como fuente de células, tejidos e inclu-
so drganos que eventualmente podrian ser usados en la investigacion
sobre el desarrollo humano y en el tratamiento de algunas enfermeda-
des como el Alzheimer y el cancer. Lo anterior se podria lograr produ-
ciendo blastocistos, células embrionarias ne diferenciadas que son
capaces de generar practicamente cualquier tipo de célula especializa-
da. La polémica para desarrollar este procedimiento proviene de que
se requiere apartar blastocistos del embrién clonado a los cinco dias de
desarrollo lo cual implica destruir al embrién. Esta idea es sujeta a un
intenso debate no solo dentro de la comunidad cientifica mundial sino
también dentro de otras esferas de la sociedad, constituyendo asi uno
de los temas de bioética mas discutidos actualmente.

Exito de la transferencia
nuclear. Ademés de la oveja
Dolly, que fue el primer
mamifero clonado por
transferencia nuclear, otras
especies de mamiferos han
nacido siguiendo esta técnica
(mono resus, gato, mula, vaca
y caballo). En todos estos
casos, los individuos que
nacieron correspondieron a
una pequena praporcion del
total de dvulos disponibles.
Por ejemplo, de los 277 dvulos
de oveja que fueron usados
para transferencia nuclear
solo se desarrollaron

29 embriones de los cuales
solo un organismo (Dolly)
nacié exitosamente.
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Secuenciar. Descifrar la
secuencia de nucledtidos
del material genético.
Mapear, Determinar el orden
en que estan los genes y la
distancia que existe entre
ellos.

Segun los resultados del PGH
las personas compartimos
mds de un 90% de nuestra
informacion genética.

El Proyecto Genoma Humano (1990-2003) ha sido uno de los desafios
cientificas mas grandes desarrollados en la historia, Fue un esfuerzo de
colaboracion internacional cuyo principal objetivo fue secuenciar y
mapear el genoma humano.

Este proyecto fue desarrollado por un consorcio internacional llamado
Organizacién del Genoma Humano (HUGDO), el que secuenci6 el ADN
de un grupo anénimo de donantes que representaban a distintos gru-
pos étnicos. Luego, en 1998 una iniciativa privada desarrollada por la
empresa Celera Genomics inicio |a secuenciacion del
genoma de cinco etnias diferentes. En enero del afio
2001, ambos grupos publicaron simultdneamente el
primer borrador de la secuencia correspondiente al
90% de genoma humano, vy en abril del ano 2003, se
publico la secuendia final, Una vez finalizada la secuencia-
cién del genoma humano, la tecnologia desarrollada ha
sido aprovechada para secuenciar el genoma de distintas
especies, desde bacterias hasta mamiferos. Ya han sido
secuenciados mas de 500 genomas completos, y varios
cientos de otros genomas estan en proceso. La mayoria de
los genomas secuenciados son de bacterias, debido a que
poseen menor tamano y es méas facil completarlos. Otras
especies de rmamiferos cuyos proyecto genoma estan mas
o menos finalizados son el ratén (Mus musculus), la rata (Rattus norve-
gicus), el chimpance (Pan troglodites) y la vaca (Bos taurus),

Informacién contenida en el genoma humano

El andlisis de |a secuencia del genoma ha arrojado resultados sorpren-
dentes, El primero de ellos es que el nimero total de genes presentes
en nuestro genoma (30.000) es inferior a lo que se esperaba. Las esti-
maciones preliminares pronosticaban que existian al menos 100.000
genes en nuestras células.

Otro resultado esta relacionado con las secuencias codificantes (exones).
Un gen humano contiene, en promedio, 8 a 9 exones cada uno, con una
secuencia de 1.350 pares de bases, aunque ambos valores presentan
una enorme diversidad entre |os distintos genes. Considerando el nime-
ro total de genes y el tamano promedio de las secuencias codificantes,
se estima que menos del 2% de nuestro genoma corresponde a
secuencias que codifican proteinas.

También se revelé gue la densidad de genes varia en los distintos cro-
mosomas, siendo el cromosoma 19 el mas denso, con 30 genes/millon
de pares de bases, y el cromosoma 13 el menos denso, con solamen-
te 5 genes/millon de pares de bases.

Otra observacion interesante es gue alrededor del 50% del genoma
corresponde a distintas secuencias repetitivas que no contienen genes,
algunas de las cuales pueden movilizarse a otras partes del genoma.

Existen ademés diversas familias de genes que presentan una alta simili-
tud de secuencias entre si y que se han generado durante la evolucion
por duplicacién génica, Algunos ejemplos destacables son los cientos de
genes que codifican para los receptores que permiten percibir distintos
olores y las proteinas que forman parte de la hemoglobina.

Finalmente, se registraron variaciones en la secuencia del ADN que
cambian un nucleétido por otro distinto. Estas variantes se conocen
como SNP (polimorfismos de un solo nucledtido o Single Nucleotide
Polymorphisms). Por ejemplo, la secuencia CCTATA cambia una citosi-
na (C) por una timina (T), generando la secuencia CTTATA. Si una de
estas variaciones estd presente en al menos en un 1% de la poblacion
se considera que es un SNP. Los SNP constituyen alrededor del 90% de
todas las variaciones gendmicas humanas, y existe un SNP cada 100 a
300 bases a lo largo del genoma humano, lo que equivale a 10 millo-
nes de SNP en total. Dos tercios de los SNP corresponden a la sustitu-
cion de una C por una T. Estas variaciones en la secuencia del ADN son
las mas importantes en la :
determinacion de las dife-
rencias fenotipicas entre
los individuos, y probable-
mente estan involucradas
en el desarrcllo de enfer-
medades hereditarias.

Ictinsis

Hipofosfatemia

Albinismo ocular

17" Distrofia muscular de Duchenne
Retinitis pigmentaria

T

Aungque la secuenciacién
del genoma ya se com-
pletd, el andlisis de las
secuencias y de la expre-
sion de los genes es una
tarea que continuara por
muchos afios mas.

Sindrome X fragil
—-Hemofilia A
Cequera del color
Paraplejia espastica

Antes de PG

Después de PGH

Antes del término del
Proyecto Genoma Humano
(PGH) se conocla la
localizacién de unos pocos
genes en cada cromosoma.
A modo de ejemplo,

en la figura se muestra un
asquema del cromosoma X
humano con algunos de sus
genes conocidos antes del
PGH, y la localizacion de los
1.336 genes que hoy en dia
han sido mapeados en ese
cromosoma. Cada punto
representa un gen diferente.
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En general, se llama organismo transgénico a aquellos animales, plan-
tas 0 microorganismos que han sido manipulados genéticamente, ya
sea eliminando o anadiendo genes de la misma especie o de especies
distintas. Sin embargo, los expertos prefieren referirse a ellos como
organismos modificados genéticamente (OMG), debido a que, tecnica-
mente “transgénico” es un organismo al cual se le ha insertado material
genético, y un OMG incluye la posibilidad de eliminacién o modificacion
de los genes. Los OMG se obtienen utilizando técnicas de ingenieria
genética. El objetivo de esta manipulacién es producir organismos con
caracteristicas o propiedades que en forma natural no poseen, por ejem-
plo, se pueden generar plantas con resistencia a diversos factores que las
danan, tales como las plagas de insectos o los herbicidas.

m Microorganismos modificados genéticamente. Los mas utilizados
son las bacterias v las levaduras. Las aplicaciones mas novedosas de
estos microorganismos son la biorremediacion, es decir, los procesos
que emplean organismos biclogicos para resolver problemas
medioambientales, por ejemplo, el tratamiento de las aguas conta-
minadas por derrames de petréleo; y, en la medicina, usando bacte-
rias modificadas genéticamente para la produccion de proteinas,
tales coma la insulina y la hormona de crecimiento, hormonas que
son usadas en el tratamiento para la diabetes y para el retraso en el
crecimiento, respectivamente.

Los microorganismos modificados genéticamente, a diferencia de
plantas y animales, son relativamente faciles de producir. La estrate-
gia utilizada para obtenerlos es mediante vectores: el gen que codifi-
ca para la proteina que se desea obtener se incorpora en un plésmi-
do, el cual se hace ingresar a la bacteria o levadura, segun correspon-
da. Si el microorganismo retiene el plasmido y la proteina que expre-

sa el gen de interés no re-

Gen de resistenda sulta toxica para su desarro-
a un antibidtico ( Q ) : 5
\&& O llo, se obtiene un microor-
Plasmido T —=5 Lagac;zn:ntzr;:f:{;r;a:: ganismo transgénico, con las
Ha incorporado el @1 Y ) 5k racteristicas deseadas
B (X cultivo caracteris .
| s El plésmido
Permeabilizacidn &

se ha replicado &1 @

con calcio de las
membranas bacterianas

Cromosoma bacteriano Produccion de bacterias modificadas genéticamente.

—

m Organismos vegetales modificados genéticamente. Su produccion es
mads compleja que la de los microorganismos debido a la dificultad
de incorporar el ADN al interior de las células vegetales, principal-
mente debido a la existencia de la pared de celulosa. Las plantas se
modifican genéticamente con diversos fines, entre ellos; la produc-
cion de cultivos resistentes a plagas y herbicidas, la obtencién de
cultivos resistentes a las heladas y la generacion de variedades de
plantas cuyos frutos maduran mas lentamente.

Una forma de insertar genes foraneos en el genoma de un organismo
vegetal es mediante el uso del plasmido Ti. Este plasmido pertenece a
Agrobacterium tumefaciens, una bacteria del suelo que parasita las
plantas. Parte del plasmido Ti puede penetrar las células vegetales e
insertarse en uno de sus cromosomas provocando la aparicion de
tumores en el tejido de la planta. El procedimiento consiste en usar el
plasmido como un vector de los genes de interés, esto se hace
removiendo del plasmido los genes causantes de la enfermedad y
reemplazandolos por el gen que interesa que la planta exprese.

Producccion de plantas
modificadas genéticamente
usando el plasmido Tr.

Célula de planta
transgénica

Plasmido T7 con gen de interés

Célula de planta
de tabaco

Incorporacion
del plasmido T/

Plantula

Planta de tabaco
fransgénica

Celulas cultivadas

m Organismos animales modificados genéticamente. Una de las princi-
pales aplicaciones de la ingeniera genética en animales se ha cen-
trado en la mejora de la produccion animal. Un ejemplo son los
peces. Se han abtenido peces transgénicos tales como truchas y sal-
mones, que resisten mejor las bajas temperaturas o gque crecen
mucho més rapido debido a que se les han insertado genes prove-
nientes de otras especies que les proporcionan estas caracteristicas.
En mamiferos, uno de los experimentos clésicos de introduccién de
genes foraneos es la insercion del gen de la hormona del crecimien-
to humana en el ratén. El resultado es la obtencién de un ratén de
tamafio y peso superior a lo normal. Actualmente existen ratas,
pollos, conejos, cerdos, vacas, ovejas y cabras transgénicos.




La terapia génica consiste en la introduccion de material genético en
las células de un individuo con fines terapéuticos. Esta herramienta de
la ingenieria genética puede ser Gtil para tratar enfermedades hereda-
das, como por ejemplo la hemofilia y la fibrosis quistica, y enfermeda-
des adquiridas, tales como el sida y el cancer,

La terapia génica puede estar dirigida, entre otros, a los siguientes pro-
positos:

— Introducir genes que el paciente no tiene.

— Reemplazar o reparar genes que funcionen de forma incorrecta.

— Inducir el suicidio de células enfermas. Esto se puede hacer por ejem-
plo para envenenar tumores. Se introducen en las células tumorales
genes suicidas que transforman una sustancia no toxica para estas
células, como el aciclovir, en un veneno. De esta forma solo las célu-
las tumorales mueren.

— Fortalecer la proteccion del sistema inmune contra células anormales.

La terapia génica es potencialmente aplicable tanto en células germi-
nales como en células somaticas. La terapia génica germinal consiste
en la modificacion genética de los gametos, ovocitos o espermatozoi-
des. Sin embargo, esta aplicacion de la terapia génica generaria indivi-
duos modificados genéticamente, lo cual, por razones éticas, no es
aplicable a humanos. Por otro lado, la terapia génica somatica involu-
cra la modificacion genética de determinadas células sométicas y es la
que se aplica actualmente,

Para que el material genético ingrese a las células se pueden usar virus
modificados mediante técnicas de ingenieria genética. Estos virus,
generalmente retrovirus y adenovirus, mantienen la capacidad de
infectar células, pero son incapaces de realizar su ciclo de reproduccién
normal dentro de ellas. Es por eso que se utilizan como vectores para
transportar la informacién génica que se desea introducir en una célu-
la. Otro método utilizado con este propésito corresponde a los lipose-
mas, que son vesfculas lipidicas generadas en el laboratorio. Su estruc-
tura es similar a la de la membrana plasmatica, pero cuando se los
fabrica, se incluyen acidos nucleicos en su interior. Los liposomas pue-
den fusionarse con la membrana plasmatica de la célula y de esta
forma se introduce el material genético.

El material genético se puede introducir en el organismo mediante tres
métodos distintos: terapia ex vivo, in situ e in vivo.

w Terapia génica ex vivo. Consiste en extraer de un individuo las célu-
las que presentan una anomalia, modificarlas genéticamente en el
laboratorio y luego volver a implantarlas en el organismo. Este tipo
de terapia génica es la mas utilizada debido a gue presenta los
menores riesgos.

m Terapia génica in sitv. Consiste en la introduccion de material gené-
tico directamente en el érgano cuya funcion es defectuosa. Es Gtil
en aquellos casos que se requiere corregir la funcion de érganos de
facil acceso.

= Terapia génica in vivo. E|l material genético se introduce al torrente
circulatorio en vectores apropiados que le permitan buscar e ingre-
sar al 6rgano blanco. Esta técnica alin no se aplica pero sera muy
util cuando se requiera introducir material genético en células de
dificil acceso.

Muestra de sangre para extraer linfocitos

un virus

En la terapia génica ex vivo
se remueven células del
organismo, luego son
genéticamente modificadas
y transplantadas de vuelta
en el mismo individuo,

Cultive de linfocitos

- Incorporacion del gen
de interés a través de

Linfocitos modificados
genéticamente



1. ¢Cudles de las siguientes sustancias forman
parte de la materia viva?

l. Agua.

Il. Gases.

lNl. Moléculas organicas.
IV, Sales minerales.

A. Solo lll

B. lylV
Cliyw

D. Iy IV
E. LI Iy V

. Una de las caracteristicas que posee toda
célula es que en ella ocurren los diferentes

procesos fisiolégicos realizados por los seres

vivos.

¢Con qué postulado de la teoria celular se
relaciona esta afirmacion?

A. Unidad estructural.
B. Unidad funcional.
C. Unidad de origen.

D. Unidad reproductiva.
E. Unidad evolutiva.

. i Cudles de las siguientes afirmaciones
corresponden a semejanzas entre una célula
procarionte y una célula eucarionte?

I. Poseer membrana nuclear.

1. Presencia de material genético.

lll. Membrana plasmatica constituida por
una bicapa lipidica.

IV. Poseer citoesqueleto.

V. Presentarse en organismas unicelulares.

A lyll
B. Iyl

C ol lyV
D. I, IVyV
E LI IyIV

4. ;Cual de las siguientes estructuras se
caracteriza por otorgarle una forma definida
a la célula procarionte?

A. Pared celular.

B. Citoplasma.

C. Nucleoide.

D. Cépsula.

E. Membrana plasmatica.

5. Entre las caracteristicas del citoplasma de las
células eucariontes se encuentra:

I efectuar diferentes procesos metabolicos.
1. contener organelos celulares.

lll. regular la entrada de sustancias a la
célula.

IV. contener el material genético.

V. contener proteinas que regulan la

forma celular.

Son correctas:

e

ALyl

B. lhy il
ClLlyV
D. I, llyV
ELILIVYV

6. ;Cual de las siguientes funciones NO estd
asociada a las proteinas del citoesqueleto?

A. Contraccion de células musculares.

B. Degradar moléculas complejas.

C. Resistencia frente al esfuerzo mecanico.
D. Constituir los centriolos.

E. Sostener a los organelos celulares.

7. ¢En cudl de los siguientes organelos celulares

es probable encontrar una mayor cantidad
de acidos grasos y glicerol?

A, Peroxisomas.

B. Lisosomas.

C. Ribosomas.

D. Cloroplasto.

E. Reticulo endoplasmatico liso.

. ¢ Cudl(es) de las siguientes caracteristicas

se relaciona(n) correctamente con los
lisosomas?

I. Surgen a partir del aparato de Golgi.
II. Se relacionan con procesos de digestion
a nivel celular.

lIl. Se originan en la membrana plasmatica.

IV. Una de sus enzimas es la catalasa.
V. Contienen enzimas que actGan a pH
basico.

A. Solo |l

B. Iyl

ColL My IV
D. I, Ihylv

E. I, I, IV y v

. Una de las caracteristicas que diferencian al

cloroplasto de la mitocondria corresponde
al hecho de:

. poseer ADN.

poseer una doble membrana.
efectuar procesos de tipo metabdlico.
contener pigmentos.

encontrarse en células vegetales.

moAN®p>

10. ;Cual de las siguientes estructuras celulares

1.

12.

13.

se encuentra presente solo en células
animales?

A. Lisosoma.

B. Centriolos.

C. Vacuola.

D. Mitocondria.

E. Ninguna de las anteriores.

i Qué componente celular se relaciona con
el aumento del volumen celular sin que esto
implique cambios en el contenido del
citoplasma?

A. Citoesqueleto.
B. Citosol.

C. Vacuola,

D. Lisosoma.

E. Nucleo.

La lactosa, la sacarosa y la maltosa son
ejemplos de carbohidratos.

iCuantas unidades de monosacaridos poseen
estas moléculas?

A

B. 2

C 6

D. 10

E. Mas de 100,

i Cual de las siguientes funciones NO se
relaciona con los carbohidratos?

A. Constituir hormonas.

B. Formar la pared celular.

C. Combustible celular.

D. Reserva de nutrientes en vegetales.
E. Formar los nucledtidos.



14. ;Qué caracteristica(s) corresponde a los
lipidos?

I. Moléculas insolubles en agua.

Il. Reserva energética para el organismo.
Ill. Constituyen un aislante térmico.

IV. Forman las membranas celulares.

V. Pueden contener atomos de P, Sy N.

A. Solo I

B. llyIV
Cllylv
D. LIy v
E. Todas.

15. Dos ejemplos de lipidos saponificables
corresponden a los diglicéridos y a los
triglicéridos. Al respecto, se puede sefalar
que los primeros:

A. se utilizan como reserva energética.
B. son &cidos grasos insaturados.

C. actlan como aislante térmico.

D. constituyen las vitaminas A, Dy K.
E. forman las membranas celulares.

16. ¢Cual de las siguientes funciones no es
propia de las proteinas?

A. Constituir enzimas.

B. Formar anticuerpos.

C. Reserva de nutrientes.

D. Transporte de sustancias.

E. Molécula de alto valor energético.

17. ;A qué corresponde la estructura terciaria
de una proteina?

A. Al orden de los aminoacidos.
B. A la union de diferentes cadenas
peptidicas.

18.

19.

C. A la capacidad de las proteinas de

desnaturalizarse.

D. A la configuracién tridimensional de la
proteina.

E. A la disposicion espacial de las cadenas
de aminoécidos.

En relacién a las enzimas, es correcto
sefialar que:

I actian como catalizadores biolégicos.
Il. una misma enzima puede intervenir en
diferentes tipos de reacciones quimicas.
lIl. disminuyen la energia de activacién
necesaria para una reaccion guimica.

IV. su funcionamiento ocurre a valores
éptimos de temperatura y pH.

A Lyl

B. lly IV

C. Iy
D. I, lly IV
E NI Ny IV

El ADN es una molécula formada por dos
cadenas de nucleétidos que se disponen en
forma complementaria. Al respecto, se puede
sefialar que esta condicién ocurre porque se
enfrentan:

A. las bases nitrogenadas.

B. las desoxirribosas.

C. los puentes de hidrégeno.
D. los grupos fosfato.

E. Ninguna de las anteriores.

20. ;Cudl de las siguientes afirmaciones

21.

22,

23.

constituye una semejanza entre la molécula
de ADN y la molécula de ARN?

A. El nimero de cadenas de nucledtidos.

B. El tipo de bases nitrogenadas que poseen.

C. Estar formadas por nucledtidos.
D. El tipo de azlcar que contienen.
E. El grado de estabilidad de las moléculas.

:Qué efecto(s) ocurre(n) en una célula
eucarionte si su niicleo se encuentra
funcionando adecuadamente?

I. La célula se puede reproducir.
II. Se pueden sintetizar nuevas proteinas.
Il Aumenta la actividad a nivel ribosomal.

A. Solo |
B. Solo Il
Clyl
D. Iyl
E. Todas.

¢ Cual es la funcién asociada con las proteinas
histonas que posee la cromatina?

. Mantener al ADN al interior del nicleo.
Colaborar en el proceso de transcripcion.
. Permitir empaquetar al ADN.

. Aumentar el tamafo del cromosoma.
Formar los puentes de hidrégeno de la
molécula de ADN.

mo N @ >

El cariotipo normal de una mujer puede
escribirse como 2n=46, XX. Al respecto,
icuantos pares de autosomas contiene
una célula de este individuo?

24,

25.

26.

D. 44
E. 46

Son funciones de la membrana plasmatica;

1. reconocer moléculas ajenas a la célula.
11, regular el transporte de sustancias

que salen de la célula.

1, formar vesiculas.

IV. sintetizar fosfolipidos.

V. diferenciar el medio interno de la célula
de su medio externo.

Ayl

B I, Ly IV

CI,IVyV

D. I 0L NyV

E.LILIL VYV

:Cémo se denomina la proteina integral

de la membrana plasmatica que se fija
directamente a las proteinas de la matriz
extracelular y a las del citoesqueleto?

A. Conexinas.

B. Colageno.

C. Integrinas.

D. Proteoglucanos.
E. Elastina.

¢ Qué caracteristica corresponde al fenomeno
de osmosis?

A. Requiere grandes cantidades de energia.

B. Es el movimiento de solutos a favor del
gradiente de concentracion.

C. Ocurre desde un medio de mayor
concentracion de solutos a uno de
menor concentracion.

D. Permite la lisis celular, si el medio
extracelular es hiperténico.

E. Corresponde al movimiento del agua a
través de la membrana.
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27.

28.

29.

30.

i Cual de las siguientes sustancias se mueve
por difusion facilitada?

A. Oxigeno.

B. lones pequenos.

C. Agua.

D. Proteinas.

E. Didxido de carbono.

En relacién al mecanismo de transporte
activo a través de la membrana plasmatica,
se puede sefalar que:

A. ocurre en contra del gradiente de
concentracion,

B. se utilizan las proteinas de la membrana
plasmatica.

C. puede transportarse mas de una
sustancia a la vez.

D. se degrada la molécula de ATP

E. Todas las anteriores.

;Qué sustancias pueden salir de la célula
por el mecanismo de exocitosis?

A. Proteinas.
B. Bacterias.
C. lon potasio.
D. Glucosa.

E. Calcio.

;Qué ocurre durante un proceso de tipo
anabélico?

l. Se sintetizan moléculas mas complejas
a partir de moléculas simples.

Il. Ocurre liberacion de energia al medio.
1. Se sintetizan moléculas inorganicas.

A. Solo |
B. Solo I

31.

32.

C Iyl
D. Iy
E LNyl

¢ Cuél de las siguientes opciones constituye
una semejanza entre los procesos de
respiracion celular y fotosintesis?

A. Ambos son procesos catabolicos.

B. Hay degradacion molecular.

C. Se realizan en el mismo organelo
celular,

D. Efectuan una cadena de transporte
de electrones.

E. Utilizan la misma molécula aceptora
de electrones.

Los receptores de sefiales a nivel celular se
caracterizan por:

l. encontrarse solo en la membrana
plasmatica.

II. efectuar una respuesta celular
masiva.

Il poseer un lugar de union especifico
para determinada molécula senal.

IV. recibir diferentes tipos de senales.
V. captar la senal enviada por otra
célula.

A lyll
B. llyV
CllLivVyV
D LIy VY
E. Todas.

33,

34.

35.

¢Qué se entiende por el mecanismo de
transduccion de sefiales?

A. La respuesta que se genera en una
célula debido a la senal que esta recibe.

B. El proceso de generacion de una
respuesta celular, una vez gue se recibe
una sefal.

C. El paso de la sefal a través de la
membrana plasmatica.

D. La actividad de la proteina GTP asa,
como respuesta a una sefal extracelular.

E. Los cambios que experimenta la
molécula ligando una vez que se
une a su receptor.

¢En qué etapa del ciclo celular ocurren
los procesos de reparacion del ADN
y la cromatina comienza a condensarse?

A. GO

B. G1

C G2

D. S

E. Mitosis.

Si se observa una célula que estd en
la etapa de metafase de la mitosis,
iqué se podria encontrar?

I. Membrana nuclear.

Il. Huso mitético desarrollado.

ll. Cromosomas en el plano ecuatorial
de la célula.

IV. Fragmentacion del citoplasma.

A. Solo |l

B. Iy I

C. Iyl

D. I, My IV
E. ILIL Iy lv

36.

37.

38.

39.

Si una célula de una especie vegetal posee
24 cromosomas ; cudl sera el resultado de
su mitosis?

A. Una célula con 24 cromosomas.
B. Una célula con 12 cromosomas.
C. Dos células con 24 cromosomas.
D. Dos células con 12 cromosomas.
E. Cuatro células con 12 cromosomas.

Si una célula posee una cantidad total de 12
cromosomas, ;cudntos pares de cromosomas
tendra una célula al término de la telofase Il
de la meiosis?

2
4
Ninguna de las anteriores,

N o= g W

A.
B.
C
D.
E.

¢ Cudl de las siguientes situaciones NO se
relaciona con el proceso de meiosis?

A. Mayor variabilidad genética.

B. Reduccion del nimero de cromosomas.

C. Formacion de gametos.

D. Obtencién de células diferentes a las
progenitoras.

E. Reparacion y renovacion de tejidos.

¢Cual de las siguientes situaciones ocurre
durante la telofase mitdtica?

. Desaparecen los nucleolos.

Ocurre la separacion de las cromatidas.
El material genético se esta duplicando.
. Desaparece el huso mitético.

Los cromosomas estan en su maximo
de concentracion.

monN®PE



40. ;Cuales de las siguientes etapas de la meiosis

41,

42,

favorecen la variabilidad genética?

I. Profase I.

Il. Profase II.
Ill. Metafase |.
IV. Metafase Il.
V. Anafase |.

A, Solo |

B. Iyl

C Lyl

D. I, ylv
E. LLIlyV

;Qué funcién cumple la molécula de ARNm
dentro del proceso de expresion génica?

A. Corresponde a la informacion genética
contenida en los gametos.

B. Transporta la informacién contenida en
los genes, para efectuar la sintesis de
proteinas.

C. Es capaz de replicarse y originar nuevas
moléculas.

D. Permite conservar la informacion genética

de la especie.
E. Todas son correctas.

En relacion al proceso de replicacion del
ADN, es correcto sefialar que:

. sucede de forma semiconservativa.

Il. ocurre en direccién 5' - 3",

I1l. la enzima ADN polimerasa es la que
sintetiza los fragmentos cebadores.

IV. la enzima ligasa es la que une los
fragmentos de Okazaki.

A Tyl
B. llyIV
C Lyl

43.

44.

45.

DIyl
E. Todas son correctas.

;Cual de las siguientes opciones referidas
a las mutaciones es correcta?

A. Un ejemplo de mutacion puntual es el
remplazo de un nucledtido por otro.

B. En una translocacién se intercambian
segmentos de cromosomas no
homologos.

C. En una amplificacion, se agregan nuevas
Zonas cromosomicas.

D. Existen mutaciones nucleotidicas y
Cromosomicas.

E. Todas son correctas.

Una vez que ocurre el proceso de transcripcion,
el ARN mensajero es sometido posteriormente
al proceso de maduracion, en el cual se:

A. eliminan zonas del ARN llamadas
exones,

B. sintetizan las proteinas.

. eliminan las zonas llamadas intrones.

D. realiza un proceso de transcripcion
inversa.

E. efectia una delecién de nucledtidos.

al

En los seres vivos, existen diferentes formas
de reqgular el proceso de transcripcion del
ARN, excepto:

A. adicion de una secuencia de nucledtidos
al inicio del ARN mensajero.

B. secuencias reguladoras como promotores
y operadores.

C. proteinas que se unen a las secuencias
reguladoras de genes.

D. control de tipo hormonal.

E. proteinas llamadas factores de
transcripcion generales.

46

47.

. En relacion al praceso de diferenciacion
celular se puede afirmar que:

I. ocurre en células totipotenciales.

II. requiere la participacion de genes regula-
dores de la expresion génica.

lll. corresponde al proceso en que células
especializadas se convierten en células tron-
cales.

IV. ocurre solo durante el desarrollo embrio-
nario.

Iyl

My IV
[y Il
Iy v
Iy IV

monNnep

En relacidn al proceso de induccion celular,
podemos decir que:

A. la célula inducidora requiere gran
cantidad de receptores de membrana.

B. la célula inducidora se destruye.

C. la célula respondedora modifica su
fenotipo.

D. la célula respondedora modifica
su genotipo.

E. la célula inducidora se divide.

Lo o O i

E 10. B 19. A
B 11.C 20. C
C 12.B 21.E
A 13. A 22.C
& 14. E 23.B
B 15. E 24.D
E 16. E 25. C
B 17.D 26.E
D 18.C 21.B

48.

49,

28.
29.
30.
31,
32,
33.
34.
35.
36.

M @ ¢y o mog > e m

En el caso de una planta genéticamente
modificada, ;cual(es) de las siguientes
moléculas pertenecientes a un organismo
de otra especie podra contener?

I Proteinas.
Il. Segmentos de ADN.
Il Moléculas de ARN mensajero.

. Solo Il
. Solo Il
Lyl
L 1y I
Ly

monNnwm:

¢ Qué procedimiento se empled para clonar
a la oveja Dolly?

A. Multiplicacion vegetativa.

B. Secuenciacion de ADN.

C. Clonacién con enzimas de restriccién.

D. Transferencia de ntcleo.

E. Transferencia de genes por
Agrobacteriunm tumefaciens.

37.
38.
39.
40.
41.
42,
43.
44.
45.

46, A
47. C
48. E
49.D
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Alimentacion y nutricidn.
La alimentacion consiste
en todas las actividades,
conscientes y voluntarias,
que realizamas para obtener e
ingerir alimentos. La nutricion
es el conjunto de procesos
fisioldgicos por los cuales el
organisma recibe, transforma
y utiliza los nutrientes
contenidos en los alimentos.

Estrato germinativo

Microfotografia de la
epidermis que corresponde

a la capa mas externa de la
piel. En la epidermis existe un
grupo de células en constante
division llamado estrato
germinativo que produce
células nuevas para renovar
aquellas que mueren en la
superficie.

Las células que conforman nuestro organismo necesitan un aporte de
materia y energia para mantener sus procesos vitales (nutricion, repro-
duccidn y reaccion a los estimulos). Estas fuentes de materia y energia
son externas y se obtienen de los alimentos. Los alimentos estan for-
mados por una mezcla de moléculas organicas e inorganicas llamadas
nutrientes, a partir de los cuales se obtiene: energia para poner en fun-
cionamiento las diversas actividades celulares, materia prima para la
construccion y reparacion de tejidos y sustancias reguladoras de algu-
nos procesos del organismo.

La materia prima que los nutrientes aportan a las células es aprovechada
en procesos que involucran la generacién de células nuevas, como el
crecimiento, la renovacion celular y la reparacion de tejidos.

w Crecimiento. El tamano y masa
corporal de un individuo au-
mentan a medida que crece,
eso implica que el ndmero de
células también aumenta. Los
nutrientes cumplen una impor-
tante funcion en este proceso,
ya que proporcionan la materia
prima para generar otras células
a través de la reproduccion.

Renovacion celular. Corresponde a la generacion de nuevas células
en reemplazo de aquellas que han muerto sin reproducirse. Ciertos
tejidos, como la piel y la sangre, poseen células de reserva cuya fun-
cion es reproducirse constantemente, restituyendo asi aquellas célu-

las muertas.
Fractura

» Reparacion de tejidos. Los
tejidos que han sido dana-
dos por lesiones, como una
herida o una fractura, deben
repararse. Esta reparacion
contempla la generacion de
células nuevas del mismo
tejido que ha sido dafado.

Todos los alimentos poseen uno o mds nutrientes que pueden ser apro-
vechados por el organismo. Los nutrientes se clasifican en seis grupos

principales:

» Carbohidratos. Aportan energia inmediata a las células del organismo.
Se encuentran principalmente en alimentos como el arroz, las pastas,
los cereales, el pan y el aztcar.

= Lipidos. Aportan energia de re-
serva a la célula y son constitu-
yentes principales de las mem-
branas celulares. Algunos alimen-
tos que son fuente de lipidos
son la mantequilla, el aceite de
cocina, la palta, el mani y las
nueces.

= Proteinas. Forman parte estructural de los tejidos, y también consti-
tuyen moléculas como las enzimas, anticuerpos y hormonas. Se
obtienen de alimentos como las
carnes, el pescado, los lacteos,
los huevos y las lequmbres.

= Vitaminas. Son compuestos or-
ganicos necesarios para la regu-
lacion del metabolismo celular.
Se encuentran en variados ali-
mentos.

= Sales minerales. Son sustancias inorganicas, cada una de las cuales
cumple funciones especificas en el organismo. Por ejemplo, el sodio y
el potasio participan en la conduccién del impulso nervioso, el hierro
en el transporte de oxigeno vy el calcio en la formacién de huesos y
dientes. Se ingieren disueltas en el agua y en diversos alimentos (lac-
teos, pescado, carnes, mariscos, etc.).

= Agua, Es un componente imprescindible de la materia viva. Cumple
importantes funciones en el organismo, entre ellas: disuelve la
mayoria de las moléculas organicas y sales minerales, es el medio de
transporte de nutrientes y regula |a temperatura corporal. Esta presen-
te en la mayoria de los alimentos, especialmente en frutas y verduras.




Nutrientes esenciales.

Los nutrientes que no pueden
ser sintetizados por el orga-
nismo y por lo tanto deben
incluirse obligatoriamente en
|a dieta, son los nutrientes
esenciales; por ejemplo,
algunos aminoécidos, acidos
grasos poliinsaturades,
vitaminas y minerales.

Las vitaminas son un grupo de moléculas organicas que participan en
la regulacion de los procesos fisiolégicos que ocurren en el organismo.
Por lo general no pueden ser sintetizadas por nuestras células, por lo
que deben ser ingeridas en los alimentos.

Algunas vitaminas estan disueltas en las grasas y en los aceites anima-
les y vegetales, y son denominadas vitaminas liposelubles (vitaminas A,
D, E y K). Las vitaminas que se disuelven en agua son llamadas vitami-
nas hidrosolubles y corresponden a las vitaminas del complejo B y vita-
mina C. Cada uno de los distintos tipos de vitaminas se encuentra en
determinados alimentos y cumplen una o varias funciones.

Las vitaminas son requeridas en cantidades muy peguenas por nuestro
organismo, sin embargo, si su ingesta es inferior a la cantidad necesa-
ria, se pueden producir graves problemas de salud, debido a que los
procesos en los que participan no pueden llevarse a cabo correctamen-
te. La avitaminosis es una enfermedad producida por la falta de vita-
minas en el organismo.

Por otro lado, el exceso de vitaminas o hipervitaminosis también puede
ser peligroso. En el caso de las vitaminas hidrosolubles, el exceso puede
eliminarse por la orina. En cambio, la sobredosis de vitaminas liposolu-
bles tiene efectos toxicos, debido a que tienden a almacenarse y acu-
mularse en las células, especialmente en el higado.

Fuentes, funciones y efecto de la deficiencia de las vitaminas

_Vnamlnas Fuentes Funciones Efectos de su deficiencia
liposolubles
Formacidn de pigmentos visuales. | Ceguera nocturna; fragilidad
inchia Fioais sanahang Formacién y mantencion del y fractura de huesos y dientes;
A (retinol) hue'mrs gaco, ’ tejido dseo y epitelial. sequedad de la piel y pelo;
; engrosamiento y sequedad
de la cornea.
; . -| Favorece la absorcion digestiva | Osteomalacia en adultos;
D (calciferol) | Aceite de pescado, higado, yema | .| c.1io y fésforo y su fiiacién | raquitismo en ifios.
de huevo; leche fortificada. ;
en huesos y dientes.
Antioxidante; resistencia de los | Fragilidad de globulos rojos;
E (tocoferol) Aceite vegetal, verduras, nueces, | glébulos rojos a la hemlisis; anomalias en las membranas
germen de trigo, favorece la formacion de celulares; problemas nerviosos
merbranas celulares. y musculares.
Espinacas, coliflor, repollo e Sintesis de factores de coagulacion | Hematomas, sangrado excesivo.
K higado. Producida por bacterias | de la sangre.
intestinales.

Fuentes, funciones y efecto de la deficiencia de las vitaminas

Vitaminas
hidrosolubles

Fuentes

Funciones

Efectos de su deficiencia

B (tiamina)

Legumbres, cereales, cerdo,
huevo, higado y levadura.

Participa en el metabolismo de
los carbohidratoes.

Sintesis insuficiente de ATP para
las células musculares y nerviosas;
beri-beri {desorden neuroldgico);
insuficiencia cardiaca.

B, (riboflavina)

Levadura, camnes rojas, cereales,
esparragos, arvejas, remolacha
y mani.

Participa en la sintesis de coenzi-
mas de |a respiracion celular.

Utilizacidn inadecuada de
oxigeno causando patologias
oculares; anemig; fisuras en la
piel y mucosas.

Levadura, productos |acteos,

Participa en el metabolismo de

Pelagra (inflamacidn de la piel,

Sintetizada por bacterias
intestinales.

Participa en la produccion de
anticuerpos.

B (niacina) | cames, huevo, cereales, arvejitas, | lipidos, proteinas y carbohidrates. | diarrea y alteraciones fisioldgicas),
parotos verdes.
Carne, higado, rifién, legumbres, | Forma parte de la coenzima A, En pruebas experimentales se ha
- Bs (4cido levadura, verduras, cereales. que es necesaria en muchas presentade fatiga, degeneracion
| pantoténico) reacciones del metabolismo neuromuscular y produccion insu-
e celular, ficiente de hormonas esteroides.
E
S Higado, salmén, legumbres, Coenzima del metabolismo Dermatitis; retraso del crecimiento;
cereales, espinaca, tomate, de los aminoacidos y de los nauseas; convulsiones.
By (piridoxina) | levadura. triglicéridos.

By (&cido fdlico)

Verduras, higado. Sintetizado
por bacterias intestinales.

Produccién normal de glébulos
blancos y rojos. Sintesis de acidos
nucleicos.

Produccion de glbulos rojos
anormales (anemia macrocitica).

Visceras, carnes rojas, huevos,

Formacién de glabulos rojos y

Anemia y glébulos rojos

verduras.

y en otros procesos metabolicos.

Biz - : ; : !
: .. | praductos lacteos. mantencion del sistema nervioso | malformados; alteraciones
{cianocobalamina) R
central. neurosiquiatricas.
Sintetizada por bacterias Coenzima necesaria para la Dermatitis, fatiga, dolor muscular,
By (biotina) intestinales. Higado, huevo, sintesis de acidos grasos, purinas | néuseas.

C (acido ascorbico)

Frutas citricas, tomates y verduras
frescas.

Estimulacién del metabolismo,
de la cicatrizacion y de las
defensas del organismo;
antioxidante.

Escorbuto; anemia; cicatrizacion
deficiente y hemorragias;
debilitamiento dental; retraso
en el crecimiento,

Coenzimas. Las coenzimas son moléculas organicas no proteicas, que se asocian
a una enzima y participan en la reaccion quimica gue esta Gltima cataliza. Muchas
coenzimas derivan de las vitaminas, por ejemplo, el FAD (dinucledtido de flavina y
adenina) es una coenzima que deriva de la riboflavina o vitamina B,, y el NAD
(dinucledtido de nicotinamida y adenina) es una coenzima que deriva de la niacina

0 vitamina B;.




Caloria. Una caloria es la
cantidad de energia calorica
necesaria para elevar la
temperatura de un gramo
de agua en 1°C, desde
14°Ca15°C

Los alimentos se pueden caracterizar segln dos aspectos, el contenido
nutritivo y el contenido calérico gque aportan los nutrientes que los
constituyen.

El contenido nutritivo corresponde a la variedad y cantidad de nutrien-
tes que un alimento posee. Por su parte, el contenido caldrico se refie-
re a la cantidad de energia almacenada en un alimento. Para expresar
el contenido cal6rico de un alimento se usa la caloria (cal). Sin embar-
go, como es una unidad muy peguena comparada a la gran cantidad
de energia que pueden liberar los alimentos, se utiliza la kilocaloria
(Kcal). Una kilocalorfa equivale a 1.000 calorias.

El contenido energético de un alimento depende, a su vez, del valor
energético de sus nutrientes, es decir, de la cantidad de kilocalorias que
libera cada uno de los nutrientes que lo componen.

Kilocalorias liberadas por la oxidacion de cada nutriente

Nutriente Valor energéticode 1g

Proteinas 4 Keal
Lipidos 9 Keal
Carbohidratos 4 Keal

Si bien las vitaminas, las sales minerales y el agua no aportan energia
al organismo, estos son nutrientes imprescindibles en la realizacion de
muchos procesos fisioldgicos.

Un plato de comida,
puede contener en
distintas proporcio-
nes, cada uno de los
distintos tipos de nu-

trientes que nuestro or-

ganismo necesita.

Importancia de las proteinas en el crecimiento

Los alimentos nos entregan diversos nutrientes, entre ellos las protel-
nas, que tienen un importante rol estructural en el organismo, puesto
que constituyen la mayoria de las estructuras celulares, tales como las
membranas y el citoesgueleto, y ademas forman hormonas y enzimas
que cumplen funciones especificas para el correcto funcionamiento del
organismo.

En las células, las proteinas se sintetizan a partir de los 20 aminoécidos
que existen en la naturaleza. Estos aminoacidos se obtienen a travées
de las proteinas que son ingeridas en la dieta, las que son degradadas
en el tubo digestivo, De esta manera, el organismo puede sintetizar las
proteinas necesarias para realizar sus funciones.

En la dieta se puede ingerir tanto proteinas de erigen animal como
vegetal. Las proteinas de origen animal, también denominadas protei-
nas completas, contienen todos los aminoéacidos esenciales. En cambio,
las proteinas de arigen vegetal no son completas, dado gue carecen de
ciertos aminoacidos. Asi, por ejemplo, las legumbres carecen de los
aminoacidos metionina y triptdéfano, los que son abundantes en la
leche.

En el higado ocurre la transformacién de unos aminoacidos en otros
para asegurar la variedad necesaria para la sintesis proteica. No obs-
tante, existen algunos aminoécidos que pueden ser adquiridos solo a
través de la dieta, dado que no pueden ser obtenidos por transforma-
cion en el higado, a estos aminoacidos se les denomina aminoacidos
esenciales. Para los adultos, son aminoéacidos esenciales el triptéfano,
la lisina, la metionina, la valing, la leucina, la isoleucina, la treonina y la
fenilalanina; en los nifios, ademas de los ya senalados, la arginina y la
histidina.

Por lo tanto, mediante una alimentacién adecuada se podria asegurar
la variedad de aminoacidos necesarios para la sintesis de las diversas
proteinas que nuestras células requieren.

Requerimiento proteico de la mujer. El requerimiento proteico de la mujer es distinto
de acuerdo a su condicién; para una mujer adulta, el requerimiento proteico diario es de
60 gramos; el de una mujer embarazada es de 70 gramos y el de una mujer en periodo

de lactancia, 80 gramos.

Composicion aminoacidica
de algunas proteinas

{proteina

 {delaleche)

(proteina
del maiz)

Leucina 9.2 24
[soleuina 6,1 73
Lisina 82 0
Metionina 34 23
Fenilalznina 50 b4
Treonina 49 3
Triptofano 12 0.1
Valina 12 3

Fuente: MINEDUC. Programa de
estudio Biologia. Primer afic medlio.
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La palabra metabolismo hace referencia a la suma de todas las reaccio-
nes quimicas que ocurren en el interior de las células. Del total de la
energia liberada en los procesos metabolicos, una parte es utilizada
para la sintesis de ATP, mientras que otra parte se libera en forma de
calor. La produccién de calor corporal sirve como una medida del
metabolismo y se mide en kilocalorias. La cantidad de calor (kilocalorias)
gue nuestro cuerpo produce en un tiempo determinado se denomina
tasa metabolica.

La tasa metabolica puede ser influida por factores como el ejercicio fisi-
co, la temperatura corporal, la accidn del sistema nervioso y endocrino,
la ingesta de alimentos, el sexo, la edad y el estado nutricional.

m Ejercicio fisico. Al realizar actividad
fisica, la tasa metabolica puede
aumentar hasta 15 veces su valor
en estado de reposo. Las personas
que realizan ejercicio constante-
mente tienen una tasa metabdlica
mayor gue una persona sedentaria.

m Temperatura corporal. Mientras mayor sea la temperatura corporal,
mayor es la tasa metabdlica. Esto se debe a que un aumento de la
termnperatura del organismo acelera la velocidad de las reacciones
metabdlicas que ocurren en las células.

® Ingesta de alimentos. La ingesta de
alimentos aumenta la tasa metaboli-
ca entre un 10% y un 20%, aproxi-
madamente. Este aumento es ma-
yor con la ingesta de proteinas y
menor con el consumo de carbohi-
dratos y lipidos.

m Accion del sistema nervioso y endocrino. Las situaciones de estrés
inducen la accion conjunta del sistema nervioso y endocrino que
liberan neurotransmisores y hormonas, respectivamente, aumentan-
do la tasa metabdlica.

® Sexo. La tasa metabdlica es menor en mujeres que en hombres. Sin
embargo, durante el embarazo y la lactancia, la tasa metabdlica de
las mujeres aumenta.

m Edad. A mayor edad, la tasa metaboli-
ca disminuye. Por lo tanto, los nifos
tienen una tasa metabolica mayor que
un adulto.

m Estado nutricional. Las personas des-
nutridas tienen una tasa metabdlica
menor que la de un individuo con un estado nutricional normal.

Para conocer la tasa metabdlica de una persona, esta se puede medir
o se puede calcular a partir de tablas.

® Medicién. La tasa metabdlica se mide en un estado basal, es decir,
en condiciones corporales donde la liberacién de calor proviene de
las reacciones de degradacion de nutrientes y no de otros procesos
metabolicos. La tasa metabdlica, en estas condiciones, se denomina
tasa metabdlica basal (TMB) y se mide en ayuno de 12 horas, reposo
muscular y a una temperatura ambiente de 20 °C.

La tasa metabdlica basal corresponde a la cantidad minima de ener-
gia requerida para mantener las funciones corporales vitales, como
conservar la temperatura corporal constante (37 °C, aproximada-
mente), el movimiento del corazén y de los masculos intercostales
durante la respiracion, y el funcionamiento de érganos como el
higado, los rifones y el cerebro.

m Célculo. Una forma simple de estimar la TMB de una persona es cal-
cularla a partir de tablas que se han obtenido al medir la TMB de
muchos individuos, hombres y mujeres de diferentes edades. Para
calcularla se utilizan férmulas estandarizadas que consideran las
diferencias que existen debido al sexo y la edad de la persona.

Tasa metabolica (Kcal/dia)

Edad (afios) Mujeres Hombres
0-3 61 x kg - 51 60,9 x kg — 54
10-18 12,2 x kg + 746 17,5 x kg + 651
19-30 14,7 x kg + 496 15,3 x kg + 679
31-60 8,7 x kg + 829 11,6 x kg + 879

Fuente: MINEDUC. Programa de estudio Biologia. Primer afio medio. 1998.

Calculo de la TMB. Para
calcular la tasa metabolica
basal de una persona se debe
buscar en la tabla "Tasa
metabdlica basal segin
sexo y edad” la formula
que corresponde a sus
caracteristicas corporales
(sexo y edad). Por ejemplo,
para una mujer de 16 afios,
cuya masa corporal es de
59 kg, su tasa metabolica
basal es 1.465,8 Kcal/dia

(12,2 x 59 + 746).



Sedentarismo. En Chile,
segUn datos del Ministerio
de Salud, cerca de un 80%
de los adolescentes entre
15y 19 arios es sedentario,
es decir, permanece la mayor
parte del dia sentado.

La ausencia de actividad fisica
es un factor de riesgo para la
aparicion de enfermedades
cardiovasculares, como

la hipertension arterial,
ateroesclerosis, enfermedades
coronarias, etc.

La actividad fisica que realiza cada individuo también hace variar la
TMB. Es asi como los deportistas, que realizan una actividad fisica
intensa, gastan mas energia y tienen una TMB mayor que una perso-
na sedentaria. Por lo tanto, el resultado obtenido para la TMB de una
persona debe multiplicarse por un factor de ajuste que considere el
tipo de actividad fisica que realiza.

m Actividad sedentaria. Se refiere a personas que pasan todo el dia
sentadas, sin realizar ningun tipo de esfuerzo fisico. Por ejemplo,
estudiantes que permanecen sentados en |a sala de clase y frente al
computador, se trasladan en automoviles o buses y realizan activi-
dades de recreacion sentados.

= Actividad ligera. Personas que pasan la mayor parte del tiempo sen-
tadas o de pie. Por ejemplo, secretarias, profesores o dentistas.

m Actividad moderada. Personas que pasan la mayor parte del tiempo
de pie y moviéndose, Por ejemplo, estudiantes que realizan activi-
dad fisica.

m Actividad intensa. Personas que estan en constante movimiento y
que realizan actividades que requieren de gran esfuerzo fisico. Por
ejemplo, deportistas de alto rendimiento y bailarines profesionales.

Factor de ajuste segin el nivel
Nivel de actividad fisica de actividad fisica
Mujeres Hombres
Sedentaria 1,2 132
Ligera 155 1,56
Moderada 1,64 1,78
Intensa 1,82 24

Fuente: MINEDUC. Programa de estudio Biologia. Primer afo medio. 1998

Por ejemplo, se ha calculado que la tasa metabdlica basal de una joven
es 1.465,8 Kcal/dia. Si esta persona realiza una actividad ffsica ligera,
su TMB ajustada es 2.271,99 kcal/dia (1.465,8 x 1,55).

Requerimientos energéticos

Para realizar cualguier actividad fisica, se necesita de un aporte ener-
getico extra al requerido para mantener el metabolismo basal.

Los requerimientos energéticos corresponden a la cantidad de energia
que cada persona necesita diariamente de acuerdo a su tasa metabod-
lica basal, y a las actividades que realice habitualmente.

Mientras mayor sea la actividad fisica, mayor es la necesidad de ener-
gfa. De la misma manera, las mujeres embarazadas y en periodo de
lactancia requieren de un aporte adicional de nutrientes y energia para
que los procesos anabdlicos que ocurren durante esta etapa se desa-
rrollen de manera adecuada. Asi, una mujer embarazada requiere un
aporte extra de 285 Kcal diariamente y una mujer en periodo de lac-
tancia, 500 Kcal.

Para conocer los requerimientos energéticos de una persona existen
tablas elaboradas por organismos especializados, como la OMS (Orga-
nizacion Mundial de la Salud), la FAO (Organizacion de las Naciones
Unidas para la Agricultura y la Alimentacion) y la UNU (Universidad de
Naciones Unidas), que establecen las necesidades promedio de energia
considerando la edad, el sexo y el nivel de actividad fisica.

o Peso (kg) Energia (Kcal/Kg/dia)

Hombres Mujeres Hombres Mujeres
12-13 433 43,9 60 52
13-14 48,5 47,8 58 49
14 =15 53,9 50,8 56 47
15-16 58,5 53,1 53 46
16-17 62,9 54,6 52 44
17-18 66 55,7 50 44

Fuente: Adaptado de: Guias de alimentacion hasta la adolescencia.
Ministerio de Salud. 2005,

* Requerimientos energéticos calculados considerando actividad fisica moderada.




Para saber si el peso corporal de una persona se encuentra en una con-
dicién saludable, se calcula su indice de masa corporal (IMC). El IMC es
un indicador nutricional simple que establece si el peso corporal de un
individuo estd dentro de los limites aceptables para su estatura. Se utiliza
para establecer el estado nutricional e identificar estados de obesidad,
sobrepeso o desnutricion.

La férmula para calcular el IMC es la siguiente:

__ beso(kg)
L estatura® (m?)

Tabla de interpretacion del IMC

IMC Estado nutricional
18,5-20,5 Enflaquecido
20,5-25,5 Normal

25,5 — 27,8 (hombres) Sobrepeso
25273 (mujeres) Sobrepeso
>27,8 (hombres) Obesidad
>27,3 (mujeres) Obesidad

Fuente: MINEDUC. Programa de estudio Biologia. Primer afio medio. 1998.

Por ejemplo, una joven cuya estatura es 1,73 m y su masa corporal es
62 kg, tiene un IMC= 20,7 (62 kg : (1,73 m)?), y por lo tanto, se puede
establecer que su estado nutricional es normal.

Fisicoculturistas. Los fisicoculturistas desarrollan una gran
cantidad de masa muscular y por este motivo pueden tener
un IMC alto sin ser obesos. La razdn se debe a que el tejido
muscular pesa mas que la grasa.

Balance energético

El balance energético se refiere a la relacién entre el ingreso y egreso
de energia del organismo. Cuando el balance energético es cero exis-
te un equilibrio entre la cantidad de energia que ingresa al organismo
y la cantidad de energfa que es utilizada.

Un balance energético positivo quiere decir que se ingiere mas energia
de la que se gasta en las actividades diarias. Asi, se gana peso corpo-
ral, debido a que el exceso de energia se acumula en forma de grasa
en los adipocitos, células que almacenan grasa.

Por el contrario, si el balance energético es negativo, la entrada de
energia es menor que los requerimientos energéticos del organismo,
por lo que los depésitos de grasa se utilizan como fuente de energia,
y se pierde peso corporal. Tanto un balance energético positivo como
negativo pueden desencadenar enfermedades nutricionales como la
obesidad y otras por carencias de nutrientes, como la desnutricién y la
avitaminosis.

Ingreso de Egresa de
energia energia

Balance
energético 0

Balance
energetico
positivo

Balance
energético
negativo
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\
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La ingesta excesiva de
alimentos ricos en lipidos

y carbohidratos, junto a la
ausencia de actividad flsica,
son uno de los principales
factores que gatillan la
obesidad.

La carencia de uno o mds
nutrientes en la dieta o
problemas fisiolégicas

que impidan al organismo
asimilarlos, causa desnutricion,

Genes y obesidad.
Estudios de los Ultimos afios
han determinado que tanto
en animales como en el ser
humano existen alrededor
de 20 genes asociados con
la obesidad. Estos genes
serian los responsables de
la regulacién de procesos
de gasto energético a nivel

celular,



Lipogénesis. Las células
hepaticas y los adipocitos
pueden sintetizar lipidos

a partir de glucosa o aminoa-
cidos, a través del proceso
denominado lipogénesis.
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Uno de los nutrientes mas importantes de nuestro metabolismo es la
glucosa, que es la principal fuente de energia usada por las células.
Todos los carbohidratos que se ingieren en la dieta finalmente son con-
vertidos en glucosa. Esta molécula es transportada por la sangre a los
drganos v tejidos donde se necesita energia de manera inmediata. La
glucosa que no es utilizada, se almacena principalmente en las células
musculares y en las células del higado (hepatocitos), formando granu-
los de glucégeno. El glucégeno es una larga cadena formada por la
unién de multiples moléculas de glucosa. El proceso de sintesis de glu-
cégeno a partir de glucosa se denomina glucogénesis.

Si la capacidad de almacenamiento de glucégeno en las células mus-
culares y en los hepatocitos se sobrepasa, el exceso de glucosa es
transformada en acidos grasos y glicerol. Estas moléculas, junto a los
lipidos que provienen de la ingesta de alimentos ricos en grasas, son
almacenadas, como triglicéridos, en células especializadas llamadas
adipocitos. Los adipocitos constituyen el tejido adiposo o tejido graso,
gue se ubica en todo el cuerpo principalmente formando gruesas
capas bajo la piel, alrededor de los rifienes y entre los misculos. Los
lipidos que se almacenan en los adipocitos constituyen la mayor parte de
las reservas energéticas del organismo (98%) y su acumulacion en el teji-
do adiposo es responsable del aumento de peso corporal producto de
que se ingieren mas calorias de las que el organismo utiliza.

Cuando las células de nuestro organismo requieren energia pero los
niveles de glucosa circulantes son muy bajos, por ejemplo después de
un periodo de ayuno prolongado, el glucdgeno almacenado en las
células musculares y hepatocitos se degrada en glucosa. Este proceso
de degradacion de glucégeno en glucosa se denomina glucogendlisis.
En las células musculares, la glucosa obtenida por esta via, es utilizada
por la misma célula para obtener energia. En cambio, en los hepatoci-
tos, la glucosa es liberada a la sangre y, a través de ella, transportada
a los demas organos de nuestro cuerpo.

Micleo del adipocito

Zona de almacenamiento de grasa

Adipocito visto al microscopio
optico.

Cuando las reservas de glucégeno se agotan, el organismo comienza
a utilizar como fuente de energia las reservas de lipidos. A través de la
lipdlisis los triglicéridos almacenados en los adipocitos se descompo-
nen en glicerol y acidos grasos. El glicerol, posteriormente, puede
transformarse en glucosa que es utilizada directamente por las células
que la necesitan. Los acidos grasos entran a un proceso llamado B-oxi-
dacion, y luego pueden incorporarse a la secuencia catabdlica de la
respiracion celular para sintetizar ATP.

A partir de las proteinas también se puede obtener energia; sin embar-
go, se prioriza el uso de estos nutrientes como parte estructural de
nuestro organismo. Solo en momentos de ayuno extremo, luego de
que se han agotado las reservas de glucoégeno del higado y de triglicéri-
dos del tejido adiposo, se utilizan aminoécidos como fuente de energia.

Vaso sanguinea

Procesos de sintesis
y degradacién de
reservas energeticas.

Gluconeogénesis. Es el
proceso de sintesis de glucosa
a partir de moléculas que no
son carbohidratos (por ejemplo,
4cido lactico, glicerol y ciertos
aminoacidos). Ocurre en los
hepatocitos y en las células
de la corteza renal.

Células
musculares

“Célula adiposa



El conjunto de alimentos consumidos normalmente se denomina dieta.
Los tipos de dieta dependen del estilo de vida de las personas, la edad,
el sexo y la actividad fisica. Es recomendable que la dieta de las perso-
nas sea equilibrada.

Una dieta equilibrada o balanceada contiene todos los nutrientes que
el organismo necesita para su correcto funcionamiento, en las propor-
ciones adecuadas a los requerimientos nutricionales y energéticos de
cada persona.

Para seleccionar los alimentos que se deben incluir en nuestra dieta, se
tiene que considerar su composicion nutritiva y energética. Una dieta
equilibrada, al proporcionar la energia necesaria para compensar el
gasto energético de todas las actividades del organismo, permite man-
tener el peso corporal en rangos normales.

Ademés, una alimentacion equilibrada contribuye a mantener la salud
en buen estado. Numergsas enfermedades crénicas como la hiperten-
sion, obesidad, diabetes, osteoporosis y algunos tipos de céncer, estan
relacionadas con la carencia o exceso de ciertos nutrientes en la dieta.

Una dieta equilibrada proporciona los
nutrientes que el organismo necesita.

La piramide alimentaria es una forma gréfica de representar la propor-
cién de los diferentes alimentos que se debe consumir para lograr una
dieta equilibrada. Los alimentos que se deben consumir preferente-
mente se encuentran en la base de la piramide, mientras que los que
se deben consumir en menor cantidad se ubican en la cispide.

En el primer nivel (base de la pirdmide) se incluyen alimentos que apor-
tan gran cantidad de kilocalorfas. Por ejemplo: los cereales, el pan, las
papas. La cantidad que se consume debe ser proporcional a los reque-
rimientos energéticos de cada persona.

El segundo nivel estad dividido en dos grupos: frutas y verduras. Estos
alimentos aportan vitaminas y fibra (estimulantes de la digestion).

El tercer nivel esta dividido en dos grupos: el de los productos lacteos
y el de las carnes y leguminosas (porotos, lentejas). Se aconseja el con-
sumo de pescado, ya que aporta grasas que disminuyen el riesgo de
enfermedades cardiovasculares.

El cuarto nivel incluye alimentos ricos en lipidos.
Por ejemplo: el aceite, la mantequilla, las nueces,
la palta. Se recomienda un consumo modera-
do, de acuerdo a las necesidades energéti-
cas del organismo y evitar el consumo de
grasas de origen animal,

5" nivel

El quinto nivel es el compartimiento 4 nivel
mas pequefio de la piramide, in-
cluye alimentos ricos en azdcar
(pasteles, galletas, mermela-

das). Su consumo debe ser

maoderado.

3% nivel

Pirdmide alimentaria.



Todos los seres vivos necesitan un suministro de materia y energia para
vivir. Para el crecimiento, renovacion y reparacion de tejidos se necesi-
tan dtomos y moléculas nuevas. El funcionamiento de los distintos sis-
temas fisiolégicos, asi como también caminar, escribir o subir una esca-
lera requieren energia.

El ser humano obtiene la energia y los nutrientes que requiere para
poner en marcha sus procesos fisiologicos y metabdlicos desde los ali-
mentos, transformandolos en moléculas pequenas que puedan ser asi-
miladas por el organismo y transportadas por el torrente sanguineo,

El sistema digestivo es el responsable de procesar los ali-
mentos para que los nutrientes gue contienen sean
aprovechados por el organismo. Entre las funciones que
cumple el sistema digestivo se distinguen los siguientes
procesos:

m Ingestion. Corresponde a la incorporacion del alimen-
Ingestion  to al organismo. Consiste en llevar los alimentos a la
boca y tragarlos.

= Digestion. Es el proceso a través del cual los alimen-
tos son fragmentados hasta convertirse en moléculas
simples y solubles. Requiere de la participacién de
enzimas digestivas que actlan como catalizadores
biolégicos de las reacciones quimicas que se producen
para digerir los alimentos.

m Absorcién. Corresponde al paso de los nutrientes a la
circulacion sanguinea y linfatica para ser distribuidos

Digestion
a todas las células del cuerpo.

m Egestion. Es la eliminacion de las sustancias de los ali-

mentos que no fueron digeridas ni absorbidas. Estas
sustancias son eliminadas como desechos llamados
heces fecales,

Egestion

Estructura del sistema digestivo

El sistema digestivo estd formado por el tubo digestivo, en el cual los
alimentos son transportados, digeridos y absorbidos, y un grupo de
glandulas anexas que colaboran con sus secreciones en el proceso de
digestion.

El tubo digestivo comienza en la boca, contintia en el eséfago, esté-
mago, intestino delgado, intestino grueso y termina en el ano. Las glan-
dulas anexas corresponden a las glandulas salivales, higado y pancreas.

Glandulas
danexas

Tubo
digestivo

Glandulas
salivales

Esofago

Higado

Estomago

Péncreas

Intestino
delgado

Duodeno
Yeyuno
flean
Intestino — & o \
grueso =
Ano

Organizacion del sistema digestivo.




Tejido conjuntivo. El tejido
conjuntivo se caracteriza porque
sus células estan inmersas en
una gran cantidad de material
intercelular, lo que le permite
realizar funciones de proteccién,
s0stén y union de los demas
tejidos y drganos del cuerpo.

i Fibras circulares

El tubo digestivo

El tubo digestivo, como su nombre lo indica, es un largo tubo de aproxi-
madamente 9 a 11 metros de longitud que se extiende desde la boca
hasta el orificio anal. En su recorrido se pueden identificar los siguientes
drganos: boca, faringe, eséfago, estémago, intestino delgado e intestino
grueso.

La pared del tubo digestivo presenta basicamente la misma estructura
a lo largo de toda su extensién. Al observar histolégicamente una seccion
transversal del tubo digestivo se pueden distinguir cuatro capas gue
rodean una regidn central, por donde pasa el alimento, que se deno-
mina lumen. Cada una de las capas que conforman la pared del tubo
digestivo realiza distintas funciones. Desde la capa mas externa hacia
el lumen son las siguientes:

= Serosa. Formada por tejido conjuntiva. Tiene por funcién entregar
proteccidn mecanica al tubo digestivo.

= Muscular. Contiene fibras musculares lisas dispuestas circular y lon-
gitudinalmente, que permiten la motilidad del tubo digestivo y el
desplazamiento de los alimentos por medio de movimientos ritmi-
cos involuntarios llamados movimientos peristalticos.

= Submucosa. Formada por tejido conjuntivo laxo. Contiene la mayoria de
los vasos sanguineos importantes.

Capa serosa m Mucosa. Corresponde al re-

vestimiento interno del tubo
digestivo. Se subdivide a su
vez en tres subcapas: una
capa muscular delgada, una
) lamina propia que contiene
:;f:;:;a Capa VA0S sanguineos y linfati-
Muscular | ™9 €OS, Y una capa de tejido
delgada epitelial en contacto con el
lumen del tubo. La estructura

de la capa epitelial le otorga

al tubo digestivo capacidad

secretora (en el estdmago e

Vasos
L sanguineos

Epitelio

Fibras longitudinales |

T
Capa muscular

Corte transversal del tubo digestivo.
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intestino) y capacidad de
absorber los nutrientes (en
el intestino).

Glandulas anexas

Las glandulas anexas son un grupo de érganos gue no pertenecen al
tubo digestivo ni entran en contacto directo con el alimento, pero que,
a través de sus productos de secrecion (enzimas y otras sustancias),
participan activamente en la digestion. Las glandulas anexas son: glan-
dulas salivales, higado y pancreas.

= Glandulas salivales. Son tres pares de glandulas ubicadas en la cavi-
dad bucal: glandulas parétidas, submaxilares y sublinguales. Las célu-
las de las glandulas salivales secretan saliva, un liguido semiviscoso,
levemente bdsico que contiene la enzima digestiva amilasa salival. La
saliva contribuye a la homogenizacion y humidificacion de los alimen-
tos en la boca para facilitar la formacion del bolo alimenticio.

= Higado. Es la glandula mas grande del cuerpo. Tiene color rojo oscuro
y esta ubicada en la parte alta del abdomen. Los hepatocitos producen
la bilis, un liquido de color amarillo que facilita la digestion de los
lipidos. La bilis se almacena en la vesicula biliar, una estructura con
forma de saco situada bajo el higado.

® Pancreas. Es una glandula localizada en el abdomen, por detrés del
estémago. El pancreas presenta dos tipos de células especializadas
en la secrecion: las células acinares que secretan el jugo pancreatico
hacia el intestino delgado, y las células endocrinas, que producen vy
liberan las hormonas insulina y glucagén hacia el torrente sanguineo.

Glandulas salivales.

Glandula parétida

Glandula
submaxilar

Glandula
sublingual

Glandulas exocrinas.

El pancreas, el higado y las
gléndulas salivales pertenecen
al grupo de las glandulas
exocrinas, las cuales secretan
sus productos en conductos
que conducen hacia cavidades
corporales o superficies
externas. Se diferencian de
las glandulas endocrinas en
que estas Ultimas secretan

sus productos directamente
ala sangre.



Los acinos se clasifican segin
el tipo de secrecion que sus
células sintetizan: los acinos
serosos producen y liberan
un liquido compuesto de
minerales y proteinas. Los
acinos mucosos producen

La mayor parte de los nutrientes contenidos en los alimentos son poli-
meros de gran complejidad que no pueden ser absorbidos por el
organismo. Por esta razon, el sistema digestivo produce secreciones y
jugos que contienen las enzimas digestivas, necesarias para fragmen-
tar las grandes moléculas en moléculas simples que puedan ingresar y
ser utilizadas por las células.

Las enzimas digestivas son las moléculas que catalizan la transforma-
cion de las macromoléculas complejas presentes en los alimentes en
moléculas absorbibles. Las distintas enzimas que participan en la diges-
tién son altamente especificas en su funcién: cada una de ellas actda
sobre un tipo de nutriente. Por ejemplo, las proteasas degradan prote-
inas, las lipasas digieren lipidos, y la amilasa actda sobre el almidon.
Ademas, el pH en el que actdan las enzimas es restringido; por lo

Escala de pH. Representa
el grado de acidez o basicidad
de una solucién. La escala de

pH va desde 0 a 14.

pH < 7: acido
pH = 7: neutro
pH > 7: basico

mucus, una secrecion viscosa
de funcion lubricante y
protectora.

tanto, cada 6rgano del tubo digestivo presenta un pH optimo, donde
las enzimas digestivas que ahi acttian presentan una actividad maxima.
Por ultimo, todas las enzimas digestivas son activas a la temperatura
corporal del ser humano (37° C).

La produccién de la mayoria de las enzimas digestivas es realizada por
células llamadas células acinares, que tienen la capacidad de almace-
nar y secretar proteinas gracias a que poseen un aparato de Golgi y
reticulo endoplasmatico muy bien desarrollado. Estas células acinares
tienen una morfologia polarizada: en la region apical contienen granu-
los de cimégeno (forma inactiva de las enzimas o proenzimas) que son
almacenados hasta que reciben el estimulo apropiado (generalmente
una hormona) gue induce su liberacion por exocitosis.

La siguiente tabla presenta un resumen de las enzimas que participan
en la digestion de los alimentos.

Nutriente
sustrato

Jugo Nutriente Lugar Lugar PH

Enzima 2 o Py
producto de sintesis de accion aptimo

digestivo

Las células acinares se agrupan en estructu-

ras llamadas acinos. Un acino corresponde a Saliva, Bilasasafival Almidén. Mi:!‘tﬂﬁf yd " Gllr"fndlUFas B ;
la unidad estructural y funcional de las glan- ek DR B e
inas. ido de las células aci- '
dulas exocrinas. El Cont.enld , Ju'g;'r Pepsina. Proteinas. Péptidos. G!é:t?iuias Estomago. 2
nares es secretado hacia el lumen del acino, el grsiren: gastricas.
cual desemboca en i conducto donde ter- Jugo Amilasa pancredtica.| Almidén y Maltosa. Pancreas, Intestino 8
minan los demas acinos de la glandula. Este pancredtico. polisacaridas delgado
conducto transporta la secrecién hasta el sitio ;01105. ) (duadeno).
. . : Tripsina. roteinas. Péptidos.
ran activadas. ?
particalar donde las enzimas ser Quimiotripsina. Proteinas. Péptidos.
Carboxipeptidasa. Proteinas. Péptidos y
aminoacidos.
lipasa pancreatica. | Lipidos. Acidos grasos
| ] y glicerol.
Ribonucleasa. ARN. Nucledtidos.
Conducto pancreatico A Bt Desoxirribonucleasa. | ADN. Nuclegtidos.
Enzimas 4 apical
Jugo Maltasa. Maltosa. Glucosa. Glandulas Intestino 8
intestinal. intestinales. delgado
Granulo de cimagens Lactasa. Lactosa. Glucosa y galactosa. (duodeno).
Apsiato de Golgl Sacarasa, Sacarosa. Fructosa y glucosa.
Lumen del acing Aminopeptidasa. Péptidos. Péptidos
) y aminoacidos.
Acinn / | Dipeptidasa. Dipéptidos. Aminoacidos,
S Nucleosidasas Mucledtidos. Bases nitrogenadas,
Barema y fosfatasas. pentosas y fosfatos.
basal
Organizacién de las células acinares y acinos de la porcién exocrina del pancreas.
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Bolo
alimenticio
Faringe

Epiglotis

Laringe

Esofago

Figura 2

Figura 3

Etapas de la deglucion.

El proceso digestivo comprende una serie de transfor-
maciones secuenciales de los alimentos, que tiene por
finalidad obtener moléculas pequenas capaces de ser
asimiladas por las células.

La boca, el estémago y la primera porcion del intes-
tino delgado, el duodeno, son los principales 6rga-
nos del tubo digestivo donde ocurre la digestion de
los alimentos.

Existen dos tipos de digestion que ocurren de manera
simultanea: la digestion quimica y la digestion mecani-
ca. La digestion quimica corresponde a la accion de las
enzimas digestivas, que descomponen los nutrientes
de los alimentos en sus unidades estructurales, mien-
tras que la digesti6n mecanica comprende la tritura-
cién del alimento en la boca junto a los movimientos
de mezcla en el estémago y el intestino delgado.

= Digestion bucal. Cuando los alimentos entran a la
cavidad bucal son triturados por la accion de los
dientes y amasados por la lengua mientras se
mezclan con la saliva. En la boca, a su vez, co-
mienza la digestién del almidén en moléculas
més pequefias por accion de la enzima amilasa
salival. Al final de esta etapa se ha formado una
bola de alimento humedecido y parcialmente
digerido llamado bolo alimenticio.

Una vez que se ha formado el bolo alimenticio este
es desplazado hacia el es6fago a través de la farin-
ge. La faringe es un tramo compartido por las vias
respiratoria y digestiva que se comunican con la
laringe v el esdfago, respectivamente. Al deglutir,
para que el alimento no pase a la laringe y luego a
la traquea, sino gue al eséfago, una estructura car-
tilaginosa llamada epiglotis cierra la entrada de la
laringe (figura 2), de tal manera gue, al deglutir, el
alimento es forzado a entrar en el esdfago (figura
3). A partir de este momento el bolo alimenticio es
impulsado hacia el estémago por la accion de los
movimientos peristélticos del eséfago.

= Digestion estomacal. El estomago es un drgano con forma de saco
que se comunica con el eséfago, en su parte superior, y con el intes-
tino delgado, por la inferior. Al entrar el bolo alimenticio, la pared
del estdmago inicia una serie de movimientos peristélticos suaves y
ondulantes, llamados ondas de mezclado, que maceran el alimento
y lo mezclan con el jugo géstrico. El jugo gastrico es un liquido muy
acido (pH=2) compuesto por las secreciones que producen las célu-
las de las gldndulas gastricas.

Las glandulas gastricas se ubican en la mucosa géstrica, al interior
de unos canales llamados criptas géstricas. Estan formadas por cua-
tro tipos de células, cada una de las cuales produce una secrecion
particular: las células parietales producen acido clorhidrico (HCI),
responsable de la acidez del jugo géstrico; las células principales
secretan pepsindgeno, forma inactiva de la enzima pepsina, y lipasa
gastrica; las células mucosas producen mucus, que
forma una barrera protectora que protege la
pared del estdmago de la acidez del acido clor-
hidrico, y las células G, secretan al torrente san-
guineo gastrina, una hormona que, luego de Duodeno
viajar por la sangre, llega nuevamente al estéma-
go, estimulando la produccién de jugo gastrico.

Esofago

En el lumen del estémago, el acido

Glandulas gastricas.

Estomago

clorhidrico entra en contacto con el
pepsinégeno, transforméandolo en su
forma activa, la pepsina. De esta forma
se inicia la digestién de las proteinas. La
pepsina rompe los enlaces peptidicos
de las proteinas, liberando péptidos.
Otra enzima que actua en el estémago
es la lipasa gastrica, que digiere los tri-
glicéridos presentes en la leche. La acti-
vidad de esta enzima en el estdmago es
limitada, debido a que su pH optimo
de funcionamiento es entre 5 y 6.
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Como resultado de la digestion quimica
¥ mecanica gue ocurre en el estomago,
el bolo se transforma en una papilla
semiliquida llamada quimo, que pasa al
intestino delgado.
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» Digestion intestinal. El intestino delgado es un largo tubo de aproxi-
madamente 6 metros que se ubica a continuacion del estomago.
Esta divido en tres partes: duodeno, yeyuno e iledn. En el duodeno,
que corresponde a la primera porcion del intestino delgado, son ver-
tidos |a bilis y el jugo pancredtico. Ademas, las paredes del intestino
secretan el jugo intestinal. La accién colaborativa de estos tres jugos
digestivos completa la digestion enzimatica de los carbohidratos, los
lipidos, las proteinas y los acidos nucleicos, de manera que los
nutrientes estan en condiciones de ser incorporados al organismo.

- Jugo pancredtico. Es un liquido incoloro ligeramente alcalino
(pH=8, aproximadamente), producido por la porcién exocrina del
pancreas. Contiene agua, sales minerales, bicarbonato de sodio y
enzimas digestivas. El bicarbonato de sodio es responsable del pH
basico del jugo pancredtico, lo que permite neutralizar la acidez
del quimo y proporcionar un ambiente adecuado para la accion
de las enzimas digestivas que actdan en el intestino delgado. Las
enzimas digestivas contenidas en el jugo pancretico son: amilasa
pancreatica, lipasa pancreéatica, proteasas (tripsina, quimiotripsina
y carboxipeptidasa) y nucleasas.

— Jugo intestinal. Es un liquido secretado por las glandulas intesti-
nales. Esta constituido por agua y enzimas digestivas, tales como
las disacaridasas (maltasa, sacarasa y lactasa), peptidasas (amino-
peptidasa y dipeptidasa), las nucleosidasas y las fosfatasas.

Como resultado de la digestion en el intestino delgado, el quimo se
transforma en un liguide lechoso llamado quilo, formado por agua,
monesacaridos, acidos grasos, monoglicéridos, aminoacidos, bases
nitrogenadas y productos no digeridos.

Accidn enzimatica en el intestino delgado

Proteinas —» Péptidos » Aminoacidos
Proteasas Peptidasas

Palisacdridos—» Disacdridos ——» Monasacaridos
Amilasa Disacaridasas

Triglicéridos ———» Acidos grasos y glicerol
Lipasa
Acidos ————» Nucletidos ————+ Bases nitrogenadas,

nucleicos ucleasas Nucleosidasas ~ monosacaridos y fosfatos
y fosfatasas

La funcion de la bilis en la digestion

La bilis es una secrecién de color amarillento y pH alcaline producida
por las células del higado. Esta constituida por agua, acidos biliares,
sales hiliares, colesterol, lecitina, pigmentos hiliares e iones.

La bilis, aunque no posee enzimas, cumple un importante papel en la
digestion de los lipidos y en la eliminacion de ciertos productos de desecho
como la bilirrubina, un pigmento biliar que proviene de la destruccion de
los globulos rojos en el higado. Respecto a su funcién digestiva, las
sales biliares actuan emulsionando las grasas, es decir, transformando
las grandes gotas de lipidos en gotitas mucho mas pequenas, las cua-
les pueden ser degradadas por la enzima lipasa pancreatica. Ademas,
las sales biliares participan en la absorcion de los lipidos en el intestino
delgado.

El higado normalmente produce entre 800 y 1000 ml de bilis al dia, la
que es transportada a través del conducto hepético hacia la vesicula
biliar, donde se almacena hasta que se necesite en el intestino delga-
do. Después de ingerir el alimento la vesicula biliar se contrae y la bilis
es vaciada a través del conducto colédoco, el cual se une al conducto
pancreatico, que transporta las secreciones pancreaticas, formando la
ampolla hepatopancreatica o ampolla de Vater que desemboca en el
duodeno.

Conducto
hepatico

Vesicula
biliar

Duodeno

Conducto
Ampolla pancreatico
hepatopancreatica

Pancreas

Unién del colédoco con el
conducto pancreatico.



Vellosidades intestinales vistas
al microscopio dptico.

El proceso mediante el cual ingresan a la circulacién sangufnea y linfa-
tica las moléculas resultantes de la digestion se denomina absorcidn.
Este proceso se realiza mayoritariamente en el intestino delgado, prin-
cipalmente en el duodeno y en el yeyuno.

Al observar microscopicamente la mucosa intestinal se distinguen unas
estructuras con forma de dedo llamadas vellosidades intestinales. Una
vellosidad intestinal esta constituida por una arteriola, una red capilar,
una vénula y un vaso linfatico central o vaso quilifero. La pared de la
vellosidad estd recubierta por una capa de células epiteliales llamadas
enterocitos. En la cara orientada hacia el lumen del intestino, la mem-
brana plasmética de los enterocitos presenta mdltiples pliegues o
microvellosidades, que confieren el aspecto de borde en cepillo cuan-
do se observan al microscopio éptico.

Las vellosidades y las microvellosidades intestinales incrementan enor-
memente el area de superficie disponible para la absorcién y digestion
de nutrientes.

Células
epiteliales

Vellosidades intestinales Microvellosidades hacia el lumen

Mitocondria

Red

capilar Reticulo

endoplasmatico

Quilifero
central

Arteriola
Vénula

Conducto linfatico

La absorcion comienza con el ingreso de los nutrientes a las células epi-
teliales que recubren las vellosidades intestinales. Luego de esto, car-
bohidratos, proteinas y lipidos siguen caminos diferentes. Los carbohi-
dratos y las proteinas ingresan al torrente sanguineo atravesando la
membrana de alguna de las células que revisten la pared de los capila-
res. Por su parte, los lipidos se dirigen hacia la circulacion linfatica,
pasando a través de las células que revisten la pared del vaso quilifero.

Los carbohidratos se absorben como monosacaridos. La glucosa y la
galactosa ingresan a las células epiteliales por transporte activo acopla-
do a sodio y la fructosa se absorbe por difusion facilitada. La salida de
los menosacéridos de la célula epitelial se realiza por difusion facilita-
da. De ahi ingresan a los capilares de |a vellosidad.

Las proteinas son absorbidas por las células epiteliales principalmente
como aminoacidos mediante transporte activo acoplado a sodio.
Algunos dipéptides y tripéptidos son absorbidos por transporte activo
acoplado al ingreso de protones (H*). En el interior de los enterocitos
estos dipéptidos y tripéptidos son degradados en aminoacidos, los cua-
les salen de la célula por difusién, para ingresar en los capilares de la
vellosidad,

Los acidos grasos y el glicerol resultantes de la digestion enzimatica de
los lipidos, se combinan con sales biliares formando micelas, pequefas
esferas solubles que son absorbidas por las células epiteliales por difu-
sion simple. Luego de ingresar a los enterocitos, los acidos grasos y el
glicerol se unen para formar triglicéridos, que son empaguetados junto
a fosfolipidos y calesterol, formando unos glébulos de grasa recubiertos
de proteina llamados quilomicrones. Los quilomicrones son liberados por
exocitosis hacia el espacio

extraceI‘ular y entran a.[ Glucosa y
vaso quilifero de la vellosi- | galactosa
dad. Luego, son transpor- T
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Vena

porta hepética

Circulacion porta hepatica. En la vena porta hepéatica también
confluyen las venas que drenan sangre del estémago, el pancreas,

al bazo y la vesicula biliar.

Vena hepatica

Circulacion porta hepatica

Después de ser absorbidos en el intestino delgado, los monosacéridos
y aminoacidos son transportados por la vena porta hacia el higado. En
este Grgano ocurren procesos importantes del metabolismo de los car-
bohidratos, proteinas y también de los lipidos.

En el caso de los carbohidratos, el higado almacena glucosa en forma
de glucégeno, y cuando la concentracion de glucosa en la sangre es
muy baja, puede degradar el glucogeno y liberar glucosa o transformar
otros monosacéridos y aminoacidos en glucosa.

Respecto al metabolismo de las proteinas, el higado modifica los ami-
noacidos de la dieta para ser utilizados en la formacion de otras molé-
culas. Esta funcién la realiza mediante la desaminacién de los aminoa-
cidos, es decir, la eliminacion del grupo amino (NH,) para que puedan
ser usados en la sintesis de ATP o, transformados en carbohidratos o
en grasas. Ademas, los hepatocitos sintetizan algunas importantes
proteinas plasmaticas.

En el higado se almacenan triglicé-
ridos, se degradan &cidos grasos y
se sintetiza colesterol. Se producen
también algunas lipoproteinas que
transportan lipidos por la sangre.

Corazon

Vena cava El higado participa en la elimina-

inferior cion de algunos farmacos del to-
rrente sanguineo, y detoxifica el
alcohol absorbido en el tubo diges-
tivo. En el higado también ocurre la
destruccion, por fagocitosis, de
algunas bacterias y de los glébulos
rojos y blancos envejecidos.

Las sustancias que no han sido al-
macenadas por los hepatocitos, o
que no han sido modificadas en el
higado, abandonan este érgano por
la sangre a través de la vena hepati-
ca, que desemboca en la vena cava
inferior.

Intestino

Egestion

Los alimentos que no fueron digeridos y aguellos nutrientes no absor-
bidos en el intestino delgado pasan hacia el intestino grueso donde
ocurre la egestion, es decir, la eliminacion de los desechos digestivos.

El intestino grueso mide aproximadamente 1,5 metros y se pueden dis-
tinguir en €l cuatro regiones: ciego, colon, recto y ano.

El ciego corresponde a un saco sin salida ubicado bajo la unién entre
el iledn y el intestino grueso, de él se proyecta una prolongacién llama-
da apéndice vermiforme que al inflamarse produce apendicitis.

El colon se divide en colon ascendente, transverso, descendente y sig-
moide. A medida que la materia no absorbida transita a través del
ciego y el colon ascendente, sus paredes absorben aproximadamente
el ochenta por ciento del agua que ingresa al lumen, formandose un
material de consistencia sélida conocido con el nombre de heces feca-
les. En el lumen del colon también habitan bacterias, la llamada flora
intestinal, que aprovechan los nutrientes no digeridos y los utilizan for-
mando, entre otros productos metabolicos, vitamina B y vitamina K, las
cuales pueden ser absorbidas por nuestro organismo.

De esta forma las heces fecales estdan compuestas principalmente por
agua, sales inorganicas, partes no digeridas de los alimentos, células de
la mucosa intestinal, bacterias y productos de descomposicion bacte-
riana.

Colon transverso

El intestino grueso.

Los dltimos veinte centimetros del

intestino grueso reciben el nombre

de recto, el cual termina en el ano,

una abertura hacia el exterior que
solamente se abre cuando se expul- colon
san los productos de desecho de 1a  scendente
digestion durante la defecacion. La
eliminacion de las heces fecales

desde el recto ocurre gracias a con-
tracciones musculares involuntarias y
voluntarias.

Finalmente, con la egestion concluye
la accion del sistema digestivo en la
obtencién de nutrientes.

Bk, [ Colon
descendente




Para que las células de nuestro organismo puedan llevar a cabo todas
sus reacciones metabdlicas de manera adecuada, necesitan un aporte
constante de nutrientes y oxigeno, asi como también, eliminar los dese-
chos producidos por su propia actividad.

La funcién de transporte de las sustancias nutritivas y del oxigeno hacia
las células, y la recoleccion de desechos metabalicos para su posterior
eliminacion, es realizada por el sistema circulatorio. Ademas de esta
funcién de transporte, los drganos y tejidos que confarman el sisterna
circulatorio participan en la regulacion de la temperatura corporal y en
la defensa de nuestro organismo contra agentes patégenos.

Funcionalmente, el sistema circulatorio humano esta constituido por la
circulacidn sanguinea vy la circulacion linfatica.

La circulacion sanguinea
consta de un medio liqui-
do, la sangre; un sistema
de vasos sanguineos, por
los cuales circula la sangre;
y el corazén, érgano que
impulsa el movimiento de
la sangre a través de los
vasos sanguineos.

Corazon

“ \  El sistema circulatorio sanguineo.

N\

La sangre

La sangre es un tejido de consistencia liguida formado por dos fracciones.
Un 55% del volumen sanguineo total corresponde al plasma sanguineo,
un liquido acuoso de color amarillento que contiene diversas sustan-
cias disueltas. El otro 45% del volumen sanguineo lo constituyen los
elementos figurados, que son células v fragmentos celulares que se
encuentran suspendidos en el plasma.

Plasma sanguineo

Se compone principalmente de agua (91,5%), gue sirve como medio
de transporte de proteinas plasmaticas (7 %), y otras sustancias disueltas
(1,5%), tales como nutrientes, productos de desecho, gases (oxigeno y
didxido de carbono), hormonas, enzimas y sales inorgénicas.

Entre las proteinas plasmaticas de mayor importancia se
encuentran: el fibrindégeno, proteina que cumple una
importante funcién en la coagulacion sanguinea; las inmu-
noglobulinas, grupo de proteinas que forman anticuerpos;
y la albumina, proteina que ayuda a regular la distribucion
del agua entre el plasma y los demas liquidos del cuerpo.

Los nutrientes transportados por la sangre son aminoaci-
dos, glucosa, acidos grasos y gliceral. Estos nutrientes se
obtienen de la digestion y del proceso de absorcion que se
realiza en el intestino delgado.

Los principales gases disueltos en el plasma sanguineo son
el oxigeno (O;), que proviene del aire atmosférico, y el dioxi-
do de carbono (CO,) gue es un producto de desecho de la
respiracion celular y cuya acumulacion en el organismo
ejerce un efecto téxico sobre los tejidos. EI CO, tiene una
mayor solubilidad que el oxigeno en el plasma sanguineo,
el cual constituye su medio de transporte hacia los pulmo-
nes, desde donde es eliminado del organismo. Otras sus-
tancias de desecho transportadas por la sangre para su
posterior excrecion son principalmente productos del meta-
bolismo de las proteinas, tales como urea, &cido Urico, crea-
tinina, bilirrubina y sales de amonio.

Porcentaje de plasma
y elementos figurados
en relacién al volumen
total de la sangre.

— Plasma (55%)

— Elementos figurados
45%)




Glébulos rojos.

Grupo heme

Globinas
Grupo heme

Maolécula de hemoglobina.
Cada glébulo rojo contiene
millones de moléculas de
hemoglobina que transportan
oxigeno.

Elementos figurados

Los elementos figurados de la sangre son: glébulos rojos, globulos
blancos y plaquetas. Estos tres tipos celulares provienen de células pre-
cursoras comunes ubicadas en la médula ésea de algunos huesos
{himero, fémur, vértebras, costillas, esternén y huesos del créaneo).

m Glébulos rojos (eritrocitos o hematies). Son las células mas numero-
sas de los elementos figurados. En un adulto normal, existen apro-
ximadamente 5 millones de glébulos rojos por milimetro clbico
(mm3) de sangre. Los eritrocitos tienen forma de disco biconcavo y
un didmetro aproximado de 8 um, que les permite transitar por los
capilares. No poseen nucleo, ni organelos celulares, por lo que no
pueden reproducirse. Su tiempo de vida promedio es de 120 dias,
momento en el que los glébulos rojos envejecidos son destruidos en
el bazo y en el higado.

En el citoplasma de los eritrocitos se encuentra la hemoglobina
(Hb), una proteina de color rojo formada por cuatro cadenas
polipeptidicas llamadas globinas, cada una de las cuales
esta asociada a un grupo heme, pigmento que con-
tiene hierro (Fe). Cada ion de hierro puede combi-
narse rapidamente y de manera reversible con una
molécula de oxigeno (O,). Por lo tanto, cada molé-
cula de hemoglobina puede unirse a cuatro molé-
culas de oxigeno. Un glébulo rojo contiene alrede-
dor de 280 millones de moléculas de hemoglobina
en su citoplasma.

as de los globulos rojos

1. No poseen nticleo ni organelos celulares. Asi, destinan todo su volumen
citoplasmético al transporte de hemoglobina.

2. Tienen forma de disco bicdncavo lo que favorece el intercambio gaseoso.

3. Su pequefio tamario y flexibilidad les permite transitar por el lumen de los
capilares.

Transporte de oxigeno en la sangre

El oxigeno que ingresa al organismo proviene del aire inspirado y es
transportado por la sangre hacia los tejidos, principalmente asociado a
la hemoglobina (Hb) de los glébulos rojos, formando la molécula de
oxihemoglobina (HbO,).

Cuando toda la hemoglobina se encuentra en forrma de oxihemoglobi-
na se dice que la hemoglobina esta saturada. Asi, el porcentaje de satu-
racion de la hemoglobina corresponde al porcentaje de la hemoglobina
total que se encuentra como oxihemoglobina.

Una vez que el oxigeno ha llegado a los tejidos, es necesario que se
separe de la hemoglobina, y de esta forma, se difunda hacia las célu-
las. La presion parcial de oxigeno (PO,} del plasma sanguineo determi-
na si el oxigeno se une a la hemoglobina o se libera de ella.

La curva de disociacion oxigeno-hemoglobina representa la relacién entre
el porcentaje de saturacion de la hemoglobina y la presion parcial de
oxigeno (PO;) del plasma. Mientras mas alta sea la PO,, la hemoglobi-
na se une a mayor cantidad de oxigeno. A medida que la sangre circu-
la por los capilares de los tejidos, disminuye la PO,, lo que implica que
el oxigeno se disocia de la hemoglobina para difundirse hacia las célu-
las de los tejidos.
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Presion parcial de un gas.
La presion parcial de un gas
corresponde a la presion
que ejerce cada gas dentro
de una mezcla de gases,

La presion parcial es una
medida proporcional a la
concentracion del gas,

es decir, mientras mayor
sea su concentracion mayor
es su presion parcial.

En el grafico, cuando la PO,
esta entre 100 y 60 mm Hg,

la saturacion de la hemoglobina
es mayor al 90%. Si la PO, cae
bajo 40 mrm Hg, la saturacién
sigue siendo elevada (75%),
pero la inclinacion de la curva
se agudiza, debido a que el
oxigeno comienza a liberarse
de la hemoglobina con mayor
facilidad. De esta manera,
cuando la PO, alcanza los

10 mm Hg, una gran cantidad
de oxigeno se ha disociado de
la hemoglobina y su porcentaje
de saturacion es solamente

del 14%.



= Globulos blancos (leucocites). Son células implicadas en la defensa

del organismo contra células tumorales, infecciones causadas por
bacterias, virus y parasitos, y todo tipo de particulas extrafnas. Todos
los leucocitos poseen nticleo y la mayoria de ellos puede realizar dia-
pedesis, que consiste en un movimiento que les permite atravesar
las paredes de los vasos sanguineos y movilizarse a través de los teji-
dos. La cantidad de glébulos blancos en la circulacién es de 6 a 9
mil células por milimetro cubico (mms3) de sangre. La mayoria tiene
un tiempo promedio de vida que va de algunas horas hasta pocos
dias. Sin embarge, algunos linfocitos pueden llegar a vivir afos.

Los leucocitos pueden dividirse en dos grandes grupos, leucocitos
granulares, que poseen granulos citoplasméticos que contienen sus-
tancias implicadas en respuestas inflamatorias y alérgicas, y leucoci-
tos agranulares, que no poseen granulos definidos en su citoplasma.

Nicleo lobulado y granulos

e g
Neutréfilos citoplasmaticos distribuidos
10-12 pm . uniformemente que se tifien de

Fagocitan bacterias y restos
celulares.
color lila.

Combaten los efectos inflamatorios de
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J oxidasas y peroxidasas. ingeridos por fagocitosis.
Basdfilos i Nuiclea bilobulado y granulos que se | Liberan histamina, heparina y serotonina,
810 pum tifien de color azul con pigmentos | que intensifican la inflamacion en las
bésicos. No poseen lisosomas. reacciones alérgicas.
- ; s ;
Monocitos ‘%C‘ﬁg_ N.uclea en forma de rifgn. Se transft:rlrman en rr}acrdfagﬂs, células
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. | posee granulos, ¥ restos celulares.
Agranulares i ;
o Linfocitos B producen anticuerpos,
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Linfacitos f°°£p¢l Mucleo grande y redondo. p HRE g s
1o £ e | . i agente extrano. Linfocitos T atacan de
um 097 “& | Citoplasma escaso sin granulos. : T
poq.w r manera directa a virus, células cancerasas

y células transplantadas.

= Plaquetas (trombocitos). Son fragmentos de citoplasma envueltos

por una membrana, tienen forma esférica o discoidal y un didmetro
entre 2-4 um. Se originan en los megacariocitos, grandes células
localizadas en la médula ésea, a partir de las cuales se desprenden
las fracciones de citoplasma. Las plaguetas no poseen nicleo, pero
su citoplasma contiene multiples granulos de secrecién, lisosomas y
algunas mitocondrias. La cantidad de plaguetas en la circulacién
sanguinea es de 250 a 400 mil por milimetro ctbico (mm?) y tienen
un periodo de vida promedio de 5 a 9 dias. Al cabo de este tiempo
son eliminadas de la circulacion sanguinea por macrofagos en el
higado y en el bazo.

Las plaguetas desempenan un importante rol en |a coagulacién san-
guinea. Cuando un vaso sanguineo se rompe, inmediatamente se
contrae para disminuir la pérdida de sangre. Luego, las plaguetas
comienzan a adherirse a las paredes del vaso lesionado, liberando
sustancias que promueven la unién de otras plaquetas. La acumula-
cién y fijacién de plaquetas forma un tapén tromboplaquetario que
obstruye temporalmente Ia herida.

Mientras se farma el tapén de plaguetas, comienza el proceso de
coagulacion, que consiste en una serie de reacciones quimicas que
finalizan con la formacién de una masa gelatinosa que contiene pro-
tefnas y células sanguineas, llamada coagulo. Para la formacion de
un coagulo, se necesita la participacion de un conjunto de molécu-
las presentes en la sangre denominadas factores de coagulacién. La
mayoria de los factores de coagulacién son sintetizados en el higa-
do, mientras que otros son liberados por las plaguetas y uno de ellos
es secretado por las células del vaso sanguineo herido.

La coagulacion comienza con la formacidn de la enzima protrom-
binasa, la cual en presencia de calcio, cataliza la conversion de
la proteina plasmatica protrombina en la enzima trombina.
La trombina, a su vez, convierte el fibrindgeno, una pro-
teina plasmatica soluble, en largos filamentos insolu-
bles de fibrina, los cuales forman una red gue se
adhiere a las paredes lesionadas del vaso y atrapa
globulos rojos y plaquetas, formando el codgulo. El
coéagulo sirve como una barrera que impide, por un
lado, |a pérdida de sangre vy, por otro, la entrada de
microorganismaos.

Globulos rojos adheridos a
filamentos de fibrina.

Formacion del tapon
plaquetario

Formacidn del coagulo

C 324
Factores de coagulacion
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Factores de coagulacion




Direccién =

de la sangre
— Arteria
I Arteriola
— Capilar
t— Veénula
— Vena

Direccion del flujo
sanguineo a través de
los vasos sanguineas.

Los vasos sanguineos son una serie de conductos que recolectan y dis-
tribuyen la sangre desde el corazén hacia los tejidos, y despueés la
devuelven al corazén. En los seres humanos, como en todos los verte-
brados, y en algunos invertebrados, los vasos sanguineos forman un
circuito cerrado, formado por las arterias, los capilares y las venas. La
sangre sale del corazon y es recogida por las arterias, las cuales se divi-
den en multiples ramas que conducen la sangre hacia los capilares.
Luego, los capilares confluyen para formar las venas, que conforman
la via a través de la cual la sangre regresa al corazon.

Las venas y arterias comparten la estructura general de su pared, orga-
nizada en tres capas concéntricas. Estas capas o tUnicas estan forma-
das por la combinacién de diferentes tipos de tejido, como el endote-
lio, tejida elastico, musculo liso y tejido fibroso. Las tres capas que for-
man la pared de venas y arterias, ordenadas desde la mas interna hacia
la mas externa son:

La tanica intima es una monocapa de células epiteliales, llamada endo-
telio, que reviste el lumen de los vasos sanguineos y esta en contacto
directo con la sangre.

La tdnica media esta formada por masculo liso y tejido elastico, lo que
le otorga las propiedades de elasticidad y contractibilidad a los vasos
sanguineos, facilitando el paso de diversos velimenes de sangre a tra-
vés de ellos.

La tinica externa o adventicia estd formada por tejido fibroso gue
otorga resistencia a la traccion y permite que los vasos sanguineos se
mantengan abiertos y no se desgarren producto de los movimientos
corporales.

Arteria

Corte transversal a través
de una arteria y una vena,
vistas al microscopio optico.

= Arterias. Las arterias son los vasos sanguineos que llevan la sangre
que sale del corazon hacia los distintos tejidos del cuerpo. Sus pare-
des son gruesas, duras y elasticas, debido a que tienen desarrollada
principalmente la tunica media. La elasticidad de la pared de las
arterias implica que estas se expandan cuando se llenan de sangre y
luego se retraigan lentamente. Esto permite que las arterias puedan
soportar la gran presion con que la sangre es expulsada del corazon.
A medida que las arterias se distancian del corazén, se ramifican en
arteriolas, que son vasos de didmetro menor que las arterias.
Cuando las arteriolas entran en los tejidos, se ramifican en una ex-
tensa red de finisimos vasos, formando los capilares.

Adventicia Media [ntima Lumen

Tunica externa

Lumen
Tinica media

Endotelio

Estructura en capas de la
pared arterial. Corte trans-
versal (arriba) y longitudinal
(abajo}.

m Venas. Los capilares, antes de abandonar el tejido que irrigan, se
fusionan formando pequenos vasos llamados vénulas, las cuales
transportan la sangre desde los capilares hacia las venas. Las venas
son vasos de gran calibre que recolectan la sangre procedente de los
capilares y la devuelven al corazon. En comparacion con las arterias,
por lo general, las venas poseen un lumen de mayor diametro, y
siempre sus paredes son mas delgadas, menos elasticas y se distien-
den con facilidad. Las venas de las extremidades inferiores poseen
valvulas gue evitan el reflujo sanguineo.

Externa  Media [ntima Valvula Lumen

Tlnica externa

Lumen

Endotelio  Tunica media

Estructura en capas de la
pared venosa. Corte trans-
versal (arriba) y longitudinal
{abajo).




Capilar

Glébulos rojos

Microfotografia de un capilar
sanguineo. Se observan los
glébulos rojos transitando

a través de él.

Presion osmotica. Algunas
proteinas plasmaticas, coma la
alblmina, no pueden atravesar
la pared de los capilares debido
a su gran tamano. Su presencia
en el plasma ejerce una fuerza
llamada presién osmética,
que favorece la entrada de
liquido desde el intersticio

a los capilares (reabsorcion).

Capilares e intercambio de sustancias

Los capilares son los vasos sanguineos mas delgados del sistema circu-
latorio. Se ubican en la cercania de todas las células del organismo for-
mando una red al interior de los tejidos. Su pared esta formada sola-
mente por una capa de células endoteliales, lo que les permite ser el
lugar donde se lleva a cabo el intercambio de nutrientes y desechos
entre la sangre y los tejidos.

Los nutrientes y el oxigeno que se encuentran en la sangre atraviesan
la capa de células endoteliales de los capilares, hacia el
liquido intersticial que rodea a las células
de los tejidos. Por su parte, los
desechos metabélicos produ-
cidos por estas células si-
guen la direccién opuesta,
desde el liquido intersticial
cruzan la pared capilar hacia

la sangre. Endotelio

El paso de sustancias a través de los capilares ocurre basicamente
mediante tres mecanismos de transporte:

m Difusion. La difusion de moléculas a favor de un gradiente de con-
centracién es un mecanismo clave en el intercambio de solutos a
nivel capilar. Este mecanismo de transporte lo utilizan iones, molé-
culas liposolubles, como el oxigeno v el diéxido de carbono, y molé-
culas hidrosolubles, como la glucosa y los aminoacidos.

= Transporte vesicular. Corresponde al transporte de sustancias en mi-
nusculas vesiculas a través de la pared capilar. La cantidad de material
que puede transportarse de esta manera es bajo, sin embargo, puede
trasladar grandes moléculas insclubles en lipidos, gue no tienen otra
manera de cruzar la pared capilar.

= Filtracion y reabsorcién. Se refiere al movimiento de liquido a travées
de la pared capilar. La salida de liquido desde los capilares hacia el espa-
cio intersticial se denomina filtracion, mientras que la reabsorcién
corresponde al movimiento de liquido en la direccién contraria, es
decir, desde el intersticio hacia los capilares. En condiciones normales,
el volumen de liquido filtrado en los capilares es igual al volumen de
liquido reabsorbido, lo que permite mantener constante el volumen
sanguineo.

Velocidad de la sangre y presion sanguinea

La velocidad de la sangre corresponde a la distancia que recorre un
volumen de sangre por unidad de tiempo y se expresa en centimetros
por segundo (cm/seq). La velocidad de la sangre depende, entre otros
factores, de la presién sanguinea y del area total de la seccién trans-
versal de los vasos sanguineos.

El area total de la seccion transversal de los vasos sanguineos corres-
ponde a la suma del drea de la seccién transversal de cada vaso san-
guineo. A medida que una arteria se va dividiendo en arteriolas, el area
total de la seccion transversal de las arteriolas es mayor que el 4rea de
la seccién transversal de la arteria original. Cuando las vénulas se unen
para formar venas, el 4rea total de la seccion transversal disminuye. Los
capilares poseen la mayor drea total de la seccién transversal de todos
los tipos de vasos sanguineos.

La presi6n sanguinea es la fuerza que ejerce la sangre sobre las pare-
des de los vasos sanguineos. Esta presion es generada por el bombeo
de sangre por parte del corazén, por lo tanto, alcanza su mayor valor
en las arterias y va disminuyendo a medida gue la sangre avanza por
los capilares y las venas. La presion arterial corresponde a la fuerza
ejercida por la sangre sobre la pared de las arterias.

A medida que la sangre avanza por las arterias, su velocidad disminu-
ye mientras que el area transversal total de los vasos sanguinecs
aumenta. Al llegar a los capilares, la velocidad del flujo sanguineo es
solamente 0,1 cm/seg, lo que facilita enormemente el intercambio de
sustancias entre la sangre y los tejidos. Al salir de los capilares, dismi-
nuye el drea total de la seccién transversal, debido a la formacién de
las venas, por lo que vuelve a aumentar la velocidad de la sangre.

Seccion
transversal

Al realizar un corte transversal
a través de un vaso sanguineo,
la seccion transversal corres-
ponde al lumen que gueda
expuesto en el corte.

Vasos de resistencia.

El flujo sanguineo por los
capilares depende del grado
de contractilidad de las arterio-
las que los anteceden en el
lecho vascular, por esta razon,
las arteriolas son llamadas
vasos de resistencia, ya
que son ellas las que acttan
como "llaves de paso”

hacia los capilares.

Presion sanguinea, velocidad de la sangre y area total transversal en los vasos sanguineos
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Estructura del corazén

El corazon es un musculo hueco ubicado dentro de la caja toracica,
entre ambos pulmones, inmediatamente detras del esternén y apoya-
do sobre el diafragma. Su funcién es impulsar la sangre, a través de los
vasos sanguineas, hacia todo el organismo.

El corazén esta envuelto por un saco de tejido conectivo llamado peri-
cardio que lo protege y fija a la caja toracica. Su pared esta formada
rayoritariamente por una gruesa capa de tejido muscular o miocardio,
responsable de sus movimientos contractiles. El miocardio se contrae
automaticamente alrededor de 60 veces por minuto.

Internamente el corazon esta dividido por un tabigue longitudinal que
separa e incomunica el lado derecho del lado izguierdo. En la parte
superior de ambaos lados del tabique se encuentran las auriculas dere-
cha e izquierda. Las auriculas se comunican con las cavidades inferio-
res del corazén llamadas ventriculos derecho e izquierdo.

Cada auricula se comunica con el ventriculo de su mismo lado por
medio de las valvulas auriculo-ventriculares, que

Arteria impiden el retorno de la sangre desde los ven-
pulmonar triculos hacia las auriculas. Entre la auricula
derecha y el ventriculo derecho se
encuentra la valvula tricaspide; entre la
auricula y el ventriculo izquierdo estd

la valvula bicuspide o mitral. A la
salida del ventriculo derecho e
izquierdo se encuentran las

Arteria aorta

Vena cava

superior
: wes alvulas semilunares o sig-
Valvula pumonares VAU ey
semilunar moideas gue impiden el

L Auricula izquierda :
adrtica g reflujo de sangre desde

Valvula semilunar las arterias al corazon.

Valvula
pulmonar bictspide
Auricula derecha o mitral
Vélvula tricispide Ventriculo

: izquierdo
Ventriculo

derecho
Miocardio

Vena cava
inferior

Estructura del corazén.

El circuito sanguineo

Al interior del corazén la sangre fluye desde

las auriculas hacia los ventriculos. Las auricu-

las reciben la sangre procedente de las

venas, y los ventriculos la expulsan desde el

corazon hacia las arterias. Es por esta razon

gue las paredes de los ventriculos son maés

gruesas que las paredes de las auriculas. A

su vez, el corazon se divide en dos sistemas

de recepcion y bombeo de sangre. Uno de Cireuito
ellos esta formado por la auricula y el ventri- ~ mayor 0—
culo derecho, y el otro, por la auricula y el AR
ventriculo izquierdo, que distribuyen la san-

gre hacia los pulmones y hacia el resto del

cuerpo, respectivamente.

La sangre cargada de dioxido de carbono
(CO,) y de otros desechos metabdlicos, pro-
vienentes de los diversos tejidos del organis-

mo, circula por el lado derecho del corazon.

La sangre desemboca en |a auricula derecha, a
través las venas cavas superior e inferior, y
desde alli pasa al ventriculo derecho, que la expul-
sa hacia las arterias pulmonares, las cuales conducen la san-

gre hacia los pulmones. En los pulmones, la sangre libera el didxido de
carbono (CO,) y capta el oxigeno (O,) proveniente del aire atmosféri-
co. Esta sangre rica en oxigeno vuelve al corazon, transportada por las
venas pulmonares que desembocan en la auricula izquierda. Luego la
sangre pasa al ventriculo izquierde que la impulsa hacia la arteria aorta
que la reparte hacia el resto de los tejidos del organismo. De esta
manera, la sangre rica en oxigeno solamente circula por el lado izquier-
do del corazén.

Regidn inferior
del cuerpo

El recorrido que realiza la sangre desde el ventriculo derecho hacia los
pulmones retornando & la auricula izquierda por las venas pulmonares
se denomina circuito menor o pulmonar. El circuito mayor o sistémico
comprende el recorrido que realiza la sangre desde gue sale del ventri-
culo izquierdo hacia la arteria aorta, pasando por los capilares de todo
el cuerpo y retornando por las venas que drenan las venas cavas, supe-
rior e inferior, que desembocan en la auricula derecha del corazon.

Region superior
del cuerpo

Circuito
menor o
pulmonar

Circulacion pulmonar
v sistémica,



Sistole auricular

Awuricula derecha

Etapas del ciclo cardiaco.

Ruidos cardiacos.

Al auscultar, es dedir, al escuchar
los latidos del corazén con un
estetoscapio, se distinguen dos
ruidos cardiacos caracteristicos
que se repiten ritmicamente.
El primero es "lub”, y el
segundo es “dup”. Estos dos
ruidos se producen por el ciemre
de las valvulas cardiacas.

Ventriculo derecho

El ciclo cardiaco

Cada latido del corazén consiste en la contraccion y relajacion ritmicas
del miocardio. El movimiento de contraccidon se denomina sistole y
permite impulsar la sangre desde el corazon hacia el resto del organis-
mo. El movimiento de relajacion se denomina diastole y determina la
entrada de sangre hacia las cavidades cardiacas.

El ciclo cardiaco involucra todos los
eventos que ocurren en el corazon
durante el desarrollo de un latido. En
cada ciclo cardiaco las auriculas y ven-
triculos no se contraen ni relajan de
manera simultanea, por lo que se pue-
den reconocer distintas etapas dentro
de cada ciclo: sistole auricular, sistole
ventricular y diastole.

Auricula izquierda

_%&ntliculo izquierdo

Valhwlas auriculo ——
ventriculares

u Sistole auricular, Ambas auriculas se
contraen al unisono, impulsando la
sangre hacia los ventriculos, que se
encuentran relajados, a través de
las vélvulas auriculo-ventriculares.

m Sistole ventricular. Los ventriculos
llenos de sangre comienzan a con-
traerse, por lo tanto aumenta la
presion sanguinea en su interior. Las
valvulas auriculo-ventriculares se

cierran, produciendo el primer ruido cardiaco. Luego, cuando la pre-

sion ventricular es mayor gue la presion arterial, se abren las valvulas
semilunares, y la sangre se expulsa hacia las arterias aorta y pulmonar.

Valvulas
semilunares

m Diastole. El fin de la contraccién ventricular y la salida de sangre por
ambas arterias, hace que la presién intraventricular sea menor gue
la presion arterial, por lo tanto, se cierran las valvulas semilunares,
causando el segundo ruido cardiaco. Las auriculas también estan
relajadas y comienzan a llenarse de sangre. Cuando la presion en las
auriculas es mayor que la presion en los ventriculos, se abren las val-
vulas aurfculo-ventriculares y la sangre comienza a entrar en los ven-
triculos, comenzando un nuevo ciclo cardiaco.

Actividad eléctrica del corazén

En la mayoria de los musculos, la contraccién se inicia por la accion de
un estimulo eléctrico que praviene del sistema nervicso. Sin embargo,
en el miocardio, la contraccién muscular se produce debido a la exis-
tencia de un sistema prapio de generacién y transmisién de impulsos
eléctricos, llamado sistema excito-conductor del corazén, que permite
mantener constante los latidos cardiacos que impulsan la sangre a tra-
vés del cuerpo.

Cada contraccién del miocardio se inicia en el node sinoauricular, un
conjunto de células ubicadas en la pared de la auricula derecha. Las
células del nodo sincauricular funcionan como el marcapasos del cora-
z0n, debido a que tienen la capacidad de autogenerar su propio impul-
s0 eléctrico y contraerse. Desde el nodo sinoauricular, el impulso eléc-
trico se propaga rapidamente, a través de las fibras musculares, hacia
toda la auricula derecha e izquierda, lo que provoca la contraccion de
ambas auriculas en forma casi simultanea.

Algunos de los impulsos eléctricos conducidos por la aurfcula derecha
alcanzan el nodo auriculoventricular, situado entre la auricula y el ven-
triculo derecho. El nodo auriculoventricular

esta formado por fibras de conduccién eléc- oo sino-
trica lenta, lo que provoca un leve retraso en auricular
la transmisién eléctrica hacia los ventriculos, Mawspascd
permitiendo que las auriculas completen su
contraccion antes de que lo hagan los
ventriculos.

El nodo auriculoventricular se conec-
ta con fibras especializadas para la
conduccion eléctrica ventricular, de- "
nominadas haz de His, que forma la  venuicular
unica via de acceso de los impulsos Auricula
eléctricos hacia los ventriculos. Des- Gekna
de el haz de His, emergen las ramas
fasciculares izquierda y derecha que
recorren el tabique interventricular.
Finalmente, la red de Purkinje conduce

el impulso eléctrico hasta las fibras mus-
culares de los ventriculos, estimulando su
contraccion.

MNodo

Ventriculo
derecho

Electrocardiograma.

El registro gréfico de la
actividad eléctrica del corazon
durante cada ciclo cardiaco se
denomina electrocardiograma.
Un electrocardiograma sirve
para obtener informacidn, por
ejemplo, sobre la orientacion
anatomica del corazon, el
tamanio relativo de sus cdmaras,
lesiones en alguna region del
corazdn, la influencia de alguin
farmaco, etc.

Sistema excito-conductor del
corazon. Las flechas indican
la direccién de los impulsos
eléctricos.

Auricula
izquierda

Haz de His

- Ramas
fasciculares
derecha e
izquierda

Ventriculo
fzquierdo

Red de
Purkinje



Vena subclavia
derecha

Conducto
linfatico
derecho

Ganglios
linfaticos

Vaso
linfatico

A diferencia de la circulacion
sanguinea, la circulacion
linfatica no forma un circuito
continuo, debido a que

se origina en los extremos
cerrados de los capilares
linfaticos.

,.
=)
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La circulacién linfatica corresponde a un circuito abier-
to que transporta un liquido llamado linfa, que circula
al interior de una serie de conductos denominados
vasos linfaticos y a través de estructuras y organos
formados por tejido linfatico, como el bazo, el timo y la
médula osea.

Vena subclavia
izquierda

Las funciones de la circulacion linfatica son tres: co-
lectar liquido intersticial y devolverlo a la sangre, par-
ticipar en las respuestas inmunitarias y transportar
hacia la sangre los lipidos absorbidos en el intestino.

Organizacion estructural
de la circulacion linfatica

® Linfa. La linfa es un liquido acuoso y transparente
que circula en el interior de los vasos linféticos. La
linfa corresponde a liquido intersticial que ingresa
a la drculacién linfatica.

w Vasos linfaticos. Son los conductos encargados de transportar la
linfa hacia el torrente sanguineo. Los vasos linfaticos se originan
en los capilares linfaticos, vasos de extremo ciego que se ubican
en el espacio intercelular de la mayoria de los tejidos corporales.
Los capilares linfaticos recolectan liquido intersticial y lo transpor-
tan hacia los vasos linfaticos, que son el resultado de la union
entre capilares linfaticos. Los vasos linfaticos conducen la linfa
hacia los conductos terminales, que son: €l conducto linfatico
derecho v el conducto torécico o conducto linfatico izquierdo. Am-
bos conductos devuelven la linfa a la circulacién sanguinea, unién-
dose a las venas subclavias, ubicadas a nivel del hombro. El conduc-
to linfatico derecho, recibe la linfa del lado derecho de la cabeza,
tronco superior derecho y brazo derecho, vaciandola en la vena
subclavia derecha. La linfa procedente del resto del cuerpo, retorna
a la sangre por el conducto toracico, el que desemboca en la vena
subclavia izquierda.

La linfa circula por los vasos linfaticos facilitada por las contraccio-
nes esporadicas del musculo esquelético, las contracciones de los
vasos linfaticos y un amplio sistema de valvulas presentes en ellos
que aseguran el flujo unidireccional hacia las venas subclavias.

= Tejido linfatico. Es un tejido que adopta variadas for-
mas dependiendo de su grado de desarrollo y la
claridad de sus limites. El principal tipo de tejido
linfatico son los ganglios linfaticos, pequefas
estructuras que se ubican a lo largo de los
vasos linfaticos de todo el organismo, y que
en su interior producen y almacenan distin-
tos tipos de linfocitos. En los ganglios linfé-
ticos, la linfa es filtrada de sustancias extra-
fias, como bacterias. Posteriormente, estas
particulas extrafas son fagocitadas por ma-
crofagos o destruidas por otras células del
sistema inmune, impidiendo su ingreso al
torrente sanguineo.

Centro
germinal
{Maduracién
de linfocitos B)

Otros organos formados por tejido linfatico son: la
médula ésea, lugar de produccién de las células sangui-
neas; el bazo, cuya principal funcion es fagocitar las plague-
tas y los eritrocitos que han cumplido su ciclo de vida o gue han
sido danados, asi como también, participar en la activacion de los
linfocitos B, que producen la respuesta inmune; y el timo, donde
ocurre la maduracion de los linfocitos T.

Relacion entre el sistema linfatico
y el sistema sanguineo

En los capilares sanguineos, la tendencia del fluido es filtrarse hacia los
tejidos, aunque también, dada la gran cantidad de células y proteinas
plasmaticas presentes en la sangre, es que hay retencién y reabsorcion
de liguido hacia la circulacién sanguinea. Sin embargo, la reabsorciéon
de liquido desde el espacio intersticial hacia el lecho vascular no es sufi-
ciente para compensar el volumen de liquido perdido a través de los
capilares. Es por eso que los vasos linfaticos forman un sistema esen-
cial para devolver liquido.al sistema sanguineo.

Ademas, el retorno linfatico es el Gnico mecanismo por el cual las pro-
teinas plasmaticas que han dejado la circulacién sanguinea, pueden
retornar a la sangre. Si estas proteinas no fueran extraidas del liquido
intersticial, se acumularian y ejercerian un efecto que aumentaria |a fil-
tracion desde los capilares, produciendo una acumulacién excesiva de
liquido en el espacio intersticial, llamada edema.

asos linfaticos
aferentes

| Vasos linfaticos
t eferentes

Ganglio linfatico.



Zona conductora

y respiratoria.
Funcionalmente, ¢l sistema
respiratorio se puede dividir
en una zona conductora

y Una zona respiratoria.

La region conductora
comprende todos los drganas
del tubo respiratorio que
transportan el aire hasta los
pulmones, mientras que la
Zona respiratoria es el lugar
donde ocurre el intercambio
gaseoso y esta formada por
los sacos alveolares, ubicados
al interior de los pulmones.

Para los organismos heterotrofos, como el ser humano, la liberacion de
la energia contenida en los alimentos depende de su oxidacion. En la
mayoria de los casos, este proceso de oxidacion requiere de la presen-
cia de oxigeno (0,). La incorporacion de oxigeno desde el ambiente
hacia el organismo y la eliminacién de dioxido de carbone (CO,), pro-
ducido por la combustion de nutrientes en el interior de las células, se
realiza a través de un proceso denominado respiracion.

La respiracion ocurre gracias a la accion del sistema respiratorio, que
es el encargado de incorporar el oxigeno de la atmosfera y eliminar el
dioxido de carbono preducido por la actividad celular; y al trabajo com-
plementario del sistema circulatorio, que transporta los gases en la
sangre desde los pulmones hacia los tejidos, y viceversa.

Cavidad nasal

Faringe
Laringe

Bronquiolo

Vena

Arteria pulmonar

pulmonar

Estructura del sistema
respiratorio.
Alvéolos

El sistema respiratorio esta formado por |as vias aéreas, los pulmones y
un grupo de musculos gue colaboran en el proceso de respiracion, que
son los misculos intercostales y el diafragma.

Las vias aéreas

Las vias aéreas o tracto respiratorio forman un conducto a través del
cual el aire es transportado hacia los pulmones. La pared del tracto res-
piratorio, de manera general, estd constituida por cuatro capas de teji-
do cuyas caracteristicas varian en sus distintos tramos. Desde la capa
que recubre el lumen hacia el exterior estas son: epitelio, submucosa,
capa muscular y cartilago.

Los 6rganos que conforman las vias aéreas son la cavidad nasal, la
faringe, |a laringe, |a traquea y los bronquios.

m Cavidad nasal. Corresponde a la parte interior de la nariz. Es una
zona rica en vasos sanguineos y cumple las funciones de calentar,
humedecer y filtrar el aire inspirado. La cavidad nasal también es res-
ponsable del sentido del olfato.

= Faringe. Se encuentra detrés de la cavidad nasal y de la cavidad oral;
se conoce comunmente como garganta. La faringe es una via de
transporte comun para el sistema respiratorio y digestivo. Su fun-
cion es conducir el aire desde la cavidad nasal hacia la laringe.

» Laringe. Se encuentra a continuacion de la faringe, conectandola con
la traquea. En la laringe se encuentran las cuerdas vocales,

VOZ. Células
ciliadas

= Traquea. Es un conducto ubicado delante del
esofago y conduce el aire desde la laringe hacia
los bronguios. La pared de la traguea presen-
ta anillos semicirculares cartilaginosos que le
otorgan rigidez.

= Bronquios. Son dos conductos que se forman a
partir de la bifurcacién de |a trdquea. Cada bron-
quio se dirige hacia un pulmaén, donde vuelven a di-
vidirse en conductos méas pequenos llamados bron-
quios secundarios, los cuales ingresan a los pulmo-
nes y contindan ramificdndose hasta formar los
bronquiolos. Los bronquiolos terminan en pequefos sacos membra-
nosos, llamados alvéolos, estructuras especializadas en el intercam-
bio gaseoso.

Células
cuya vibracién produce el sonido de nuestra secretoras

Barreras de proteccion.
A lo largo de todo el tracto
respiratorio, el epitelio esta
constituido por células
secretoras y células ciliadas
que actuan como barreras
protectoras contra particulas
ambientales. Las células
secretoras producen moco,
sustancia que atrapa particulas
solidas y bacterias del aire
para evitar su ingreso a

los pulmones. Las células
ciliadas arrastran las
particulas atrapadas por

el mucus para expulsarlas

del organismo.

Epitelio

Submucosa

Microfotografia del epitelio
y submucosa de la traquea.



Los alvéolos

Son pequefios sacos membranosos que al agruparse forman estructuras
denominadas sacos alveolares. Cada alvéolo esta formado por una sola
capa de células epiteliales y rodeado de una red capilar que proviene de
la arteria y que drena hacia la vena pulmonar. La regién alveolar es la
zona del sistema respiratorio donde ocurre el intercambio gaseoso.

Los pulmones

Alvéolos

Microfotografia de los

hiBlos Son dos érganos de forma semicénica, de aspecto
aiv

esponjoso y color rojizo, que se encuentran ubica-
dos dentro la cavidad toracica, separados uno del
otro por el corazén. Cada pulmén se divide en l6bu-
los, el pulmén derecho tiene tres l6bulos, mientras
que el izquierdo presenta solo dos. Rodeando los
pulmones se encuentran dos capas membranosas
llamadas pleuras.

Arteria

Bronquio

Saco alveolar Bronquiclos

Lébulo
superior

Al interior de los pulmones ingresan los bronquiolos
Lebulo v Jos alvéolos. En conjunto, ambos pulmones contie-
inferiof\en aproximadamente 600 millones de alvéolos.

pulmonar
Pulmén izquierdo

Capilares

Los musculos respiratorios

Los musculos respiratorios son las estructuras que permiten gue los
pulmones puedan aumentar o disminuir su tamafio durante la respira-
cién. Estos musculos son el diafragma y los misculos intercostales.

El diafragma es un musculo ubicado en la parte inferior de la cavidad
toracica, separandola de la cavidad abdominal. La contraccion y relaja-
cién del diafragma determinan el didmetro vertical de la caja toracica.

- Los musculos intercostales se ubican, como su nombre lo indica, entre
las costillas. Durante la respiracién, la contraccidon de los musculos
intercostales permite el desplazamiento de las costillas, lo que incre-
menta el didmetro antero-posterior de la caja toracica y permite la
expansion de los pulmones.

Caja toracica. Es un
compartimiento que alberga
los pulmones y el corazén.
Esta limitada por las costillas,
el esterndn, la columna
vertebral, los musculos
intercostales y el diafragma.

Al aumentar los didmetros antero-posterior y vertical, aumenta el volu-
men de la caja toracica.

La ventilacion pulmonar

La ventilacion pulmonar corresponde a la entrada y salida de aire del
organismo; se produce por los movimientos respiratorios que ocurren
durante la inspiracion y la espiracion.

La inspiracién es la entrada de aire a los pulmones. Durante la inspira-
cién los musculos respiratorios se contraen: el diafragma se desplaza
hacia abajo y los musculos intercostales elevan las costillas. Ambos
movimientos aumentan la capacidad de la caja toracica y disminuyen la
presion del aire al interior de los pulmones. Como la presion intrapulmo-
nar se vuelve menor que la presion del aire atmosférico, se produce el
ingreso de aire a los pulmones.

La espiracion es la expulsion del aire desde los pulmanes hacia el
ambiente y comienza cuando los musculos intercostales y el diafragma
se relajan, regresando a su posicion de reposo. Como resultado de la
relajacion de los musculos respiratorios, las costillas bajan, el diafrag-
ma sube y la capacidad de la caja toracica disminuye. Esta disminucion
de volumen del térax provoca un aumento de la presién del aire den-
tro de los pulmones, la cual se hace mayor que la presién atmosférica
y, por consiguiente, el aire sale de los pulmenes.

Didmetro
antero-posterior

Inspiracion

Miisculos
intercostales

= Pulmones

didmetro vertical

Diafragma

Vista lateral

Vista frontal Vista lateral

La inspiracion es la fase activa de la respiracion, debido a que la con-
traccion de los musculos respiratorios es estimulada por la accion del
centro nervioso respiratorio, mientras que la espiracion corresponde a
la fase pasiva de la respiracidn, debido a que ocurre por la relajacién
de los musculos respiratorios.

intercostales

Volumen corriente.

El volumen de aire que entra
o sale del sistema respiratorio
en cada respiracion se
denomina volumen corriente,
y en un adulto sano en reposo
tiene un valor aproximado

de 500 mL. Solo 350 mL del
volumen corriente alcanza los
alvéolos. Los 150 mL restantes
permanecen en el drea de las
vias respiratorias denominada
espacio muerto anatomico,
debido a que en ellas no
ocurre intercambio gaseoso.

Espiracién

Musculos

Pulmones



El aire que circula por las vias aéreas y los pulmones esta compuesto prin-
cipalmente par oxigeno, diéxida de carbono, nitrégeno y vapor de agua.

La composicién del aire inspirado, es decir, el aire que llega a los pul-
mones por las vias respiratorias, es la misma que el aire atmosférico y
en este la concentracién de oxigeno es mayor que la concentracion de
dioxido de carbono.

El aire que es eliminado de los pulmones, es decir, el aire espirado, con-
tiene una concentracion de dioxido de carbono que supera la concen-
tracion de este gas en el aire inspirado.

Composicion del aire inspirédn y del aire espirado

Oxigeno Didxido de Nitrégeno Vapor
(0,) carbono (CO,) (N3} de agua
. (Alre 21% 0,03% 79% Variable
inspirado
Aire Muy
espirado 16% g A abundante

Fuente: MINEDUC. Programa de estudio
Biologia. Primer afc Medio. 1998.

Contaminacion del aire. En el aire atmosférico también se encuentran
algunas sustancias quimicas contaminantes, tales como, mondxido de carbono
(CO), compuestos azufrados (SO, y H,S), compuestos nitrogenados (NO, NO,,
NH,), hidrocarbures y material particulado (polvo y huma). Los contaminantes
atmosféricos penetran por las vias respiratorias causando irritacion, que puede
ser leve o moderada. Sin embargo, la exposicién prolongada causa mayor
produccién de moco y finalmente incide en diversas enfermedades, tales como,

la bronquitis crénica obstructiva, el enfisema pulmaonar y el asma.

La hematosis es el proceso de intercambio de oxigeno y de didxido de
carbono que se realiza tanto en la superficie de los alvéolos como a
nivel de los tejidos. El intercambio gaseoso entre los alvéolos y la sangre
se llama respiracion externa o pulmonar, mientras que el intercambio
gaseoso entre la sangre y las células de los diferentes tejidos se deno-
mina respiracion interna o tisular.

La respiracién externa ocurre gracias a la integracion de los sistemas
circulatorio y respiratorio en los alvéolos pulmonares. Los alvéolos pul-
monares son las unidades funcionales del sistema respiratorio. Cada
uno de ellos esta formado por una sola capa de células epiteliales, lla-
madas neumocitos, entre las que se localiza una extensa red de capila-
res sanguineos. El intercambio de gases ocurre a través de las paredes
capilares y alveolares, las cuales en conjunto forman la membrana res-
piratoria. El oxigeno y el diéxido de carbono se mueven a través de la
membrana respiratoria por difusion simple, debido a la diferencia de
concentracion entre el aire que se encuentra al interior de los pulmones

| ‘
y la sangre de los capilares que rodean Cllulas Capiler

los alvéolos. de los tejidos sanguineo

Intercambio gaseoso a nivel
alveolar y tisular.

Espacio

intersticial Alvéolo

La sangre que llega a los alvéolos, por la
arteria pulmonar, viene cargada de CQ,,
mientras gue en el aire que entra a los
alvéolos, este gas tiene una concentra-
cion menor. Este gradiente de concentra-
cion permite que el didxido de carbono
se difunda desde los capilares hacia los
alvéolos. El intercambio de oxigeno ocu-
rre de manera similar, pero en sentido
contrario; en este caso, la concentracion
de O, en el aire que ingresa a los alvéo-
los es mayor que la concentracién san-
guinea de oxigeno, y este gas se difunde
desde los alvéolos hacia los capilares.

Después de realizar el intercambio gaseo-
50, el CO;, se libera a la atmdsfera, mien-
tras que la sangre oxigenada retorna al
corazon, a través de la vena pulmonar,
para luego ser distribuida a todos los
tejidos.

Membrana respirateria



Efecto de la acidez (pH)
y de |a temperatura en la
curva de saturacion de la
hemoglobina.

Efecto del pH

=
T

9% Saturacion de la hemoglobina
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El oxigeno y el diéxido de carbono son transportados por el organismo
a través de la sangre.

Transporte de oxigeno

Una vez en la sangre, el O, penetra en los eritrocitos y se une de forma
reversible a la proteina hemoglobina formando oxihemoglobina. La
unién del oxigeno con la hemoglobina es cooperativa, es decir, la aso-
ciacién de la primera molécula de oxigeno facilita la union de las molé-
culas siguientes. Asimismo, la liberacion de una molécula de oxigeno
favorece la disociacion de las demas.

El porcentaje de saturacién de la hemoglobina corresponde a la pro-
porcién de hemoglobina que se combina con oxigeno y se representa
a través de una curva de saturacion. En el plasma sanguineo, el por-
centaje de saturacion de la hemoglobina, es decir, el porcentaje de
hemoglobina unida a oxigeno, es de un 98%. Al llegar a los tejidos, la
afinidad de la hemoglobina por el oxigeno disminuye y las moléculas
de oxigeno se liberan para difundirse hacia las células. Mientras menor
es la concentracion de oxigeno en el tejido, con mayor facilidad se des-
prendera este gas del complejo oxihemoglobina.

La unién de la hemoglobina al oxigeno puede ser modificada por diver-
sos factores. Por ejemplo, un aumento de la acidez y de la temperatura
corporal y la mayor concentracion de CO, en la sangre, disminuyen la
afinidad de la hemoglobina por el oxigeno. En estas condiciones la curva
de saturacién de la hemoglobina se desplaza hacia la derecha. Si dis-
minuye la acidez, la temperatura y la concentracion de CO;, la curva
de saturacion de la hemoglobina se desplaza hacia la izquierda.

Efecto de la temperatura
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Transporte de diéxido de carbono

El dioxido de carbono producido por la actividad de las células de nues-
tro cuerpo necesita ser eliminado de los tejidos, debido a que su acu-
mulacion es téxica para el normal funcionamiento celular. De esta
manera, el CO, es transportado por la sangre hacia los pulmones para
ser eliminado del organismo.

El transporte de didxido de carbono en la sangre se realiza de tres for-
mas distintas, una pequena parte (7%) se transporta disuelto en el
plasma sanguineo, otra fraccién (23%) se une a la hemoglobina for-
mando carbaminohemoglobina; sin embargo, el principal mecanismo
de transporte de CO, en el plasma (70%) es como ion bicarbonato
(HCO3).

Cuando el CO, ingresa en los globulos rojos, la enzima anhidrasa car-
bénica cataliza la reaccion entre el CO, y el agua, formando acido car-
bénico (H,CO,), molécula muy inestable que se disocia en ion bicarbo-
nato (HCO3) y protones (H'), los cuales se difunden hacia el plasma.

En los capilares pulmonares, ocurren las reacciones inversas, y los iones
bicarbonato se transforman nuevamente en acido carbonico y poste-
riormente en CO,. De esta forma, las moléculas de CO; se difunden
hacia los alvéolos y son liberadas a la atmosfera durante la espiracion.

Célula

Capilar sanguineo

Hb = hemoglobina

CHb = carbaminohemoglobina

AC = anhidrasa carbonica

Monéxido de carbono.

El monéxido de carbono

(CO) es un gas producido
por la combustion incompleta
de compuestos organicos
(como la bencina en los
vehiculos motorizados)

y tiene una afinidad con la
hemoglabina 200 veces mayor
que el oxigeno. El CO compite
con el oxigeno para formar
carboxihemoglobina.

La exposicion a CO puede
ser letal debido a gue su alta
afinidad con la hemoglobina
desplaza facilmente el oxigeno
y puede producir hipoxia
tisular.

Transporte de CO,
en la sangre.

H* = protones



Centro respiratorio.

— Es una red de multiples
grupos neuronales localiza-
dos en el tronco encefalico.

— Integra informacion respecto
a la concentracion de
oxigeno y diéxido de carbo-
no en el plasma sanguineo
y sobre el nivel de distension
de los pulmones.

— Determina las sefiales que
controlan los misculos
respiratorios.

La ventilacién pulmonar esta regulada esencialmente por el centro res-
piratorio, una red de neuronas cuyo circuito se distribuye en el tronco
encefalico. El centro respiratorio es responsable de coordinar la venti-
lacién pulmonar segiin las necesidades del organismo, tanto en esta-
do de reposo como durante el gjercicio fisico.

Las neuronas gue forman el centro respiratorio se agrupan en tres
areas funcionales:

@ Area ritmica bulbar. Controla el ritmo respiratorio, es decir, la duracién
de la inspiracion y de la espiracion. En estado de reposo la inspiracién
demora alrededor de 2 segundos, y la espiracién, aproximadamente
3 segundos.

m Area neumotaxica. Coordina la transicion entre la inspiracion y la
espiracién. Transmite impulsos que impiden que ingrese demasiado
aire en los pulmones.

= Area apnéusica. Al igual que el 4rea neumotaxica, coordina la tran-
sicion entre la inspiracién y la espiracién, pero los impulsos que
transmite prolongan la inspiracion e inhiben la espiracion.

Corteza cerebral

Cerebelo

Tronco
encefdlico

] Iﬁ.rea inspiratoria
Area ritmica < T
bulbar | Area espiratoria

El centro respiratorio se comunica con neuronas sensoras y efectoras.
Las neuronas sensoras registran e informan sobre la concentracién de
gases en la sangre y sobre el nivel de tensién de los misculos respira-
torios. Las neuronas efectoras realizan las acciones necesarias para
conservar la estabilidad de la respiracion, modificando la frecuencia y
amplitud de los movimientos respiratorios.

Las neuronas que actGan como sensores de la concentracion de didxi-
do de carbono o de oxigeno en la sangre se llaman quimiorreceptores.
Los quimiorreceptores centrales estan ubicados en la superficie del
bulbo raquideo, y son sensibles a cambios en el pH en el liquido cefa-
lorragquiden. Los quimiorreceptores periféricos estén ubicados en el
cuerpo carotideo de la arteria carétida y en el cayado de la arteria
aorta. Estos quimiorreceptores son sensibles a cambios en el pH y en
la concentracién de CO, y de O, en la sangre.

Los sensores que responden al estiramiento del pulmaén vy a la contrac-
cion de los musculos respiratorios se denominan mecanorreceptores;
estos estan ubicados en la capa muscular de las vias respiratorias, en el
intersticio pulmonar, en las paredes alveolares, en la pared abdominal,
en los musculos intercostales y en el diafragma.

Durante la inspiracién, los pulmones se expanden y los mecanorrecep-
tores, ubicados en su pared, informan sobre este
estiramiento al centro respiratorio, el cual inhi-
be momentdneamente la actividad de las
neuronas gue estimgran |E.1 contraccién de R—
los miusculos respiratorios. De esta centrales del bulbo
manera, los masculos respiratorios se Ll
relajan, los pulmones se retraen y se
produce la espiracion. Cuando el aire
abandona los pulmones los mecano-
rreceptores dejan de ser estimulados,

y por lo tanto, cesa la inhibicion de
las neuronas del centro respiratorio y

se reinicia el ciclo de respiracion. Otro
factor de control de la ventilacion
pulmonar es la concentracion de CO,

en la sangre. El aumento de la con-
centracion sanguinea de este gas es
captado por los quimiorreceptores
periféricos, los cuales envian sefiales

al centro respiratorio para que au-
mente la frecuencia respiratoria, es
decir, el nimero de respiraciones por
minuto, y la amplitud de los movimientos
respiratorios, hasta que la concentracién
de CO, en la sangre disminuya.

Tronco encefdlico

A los misculos
respiratorios
Arterias carotidas

Quimigmeceptores
periféricos del cuerp
carotiden
Mecanorreceptores

Quimiorreceptores
periféricos del cayado
adrtico
Ubicacion de los quimiorreceptores
y mecanorreceptores involucrados
en la respiracion.

Arteria aorta



Al realizar actividad fisica, las células del organismo requieren mayor
cantidad de oxigeno. En estas condiciones, tanto el sistema respirato-
rio como el sistema cardiovascular experimentan cambios que permi-
ten satisfacer la mayor demanda de oxigeno. Es asi como aumenta la
frecuencia y amplitud respiratoria, es decir, se respira mas rapido y mas
profundo y, por lo tanto, el volumen de oxigeno que ingresa a los pul-
mones es mayor. De la misma forma, el corazén aumenta el volumen
de sangre que bombea en cada contraccion; y acelera la frecuencia de
sus latidos, por lo que es capaz de transportar hacia las células mayor
cantidad de sangre oxigenada. Durante el ejercicio se redistribuye el
aporte sanguineo a los distintos tejides, es asi como en las células mus-
culares aumenta la irrigacién sanguinea debido a que los procesos
metabdlicos en desarrollo consumen mds oxigeno en comparacién al
estado de reposo; por el contrario, los érganos que no participan acti-
vamente en la realizacién de esfuerzo fisico, como los rifiones o el esto-
mago, reciben un aporte sanguineo menor. La irrigacion sanguinea al
cerebro se mantiene constante tanto en reposo como durante el ejer-
cicio intenso.

La adaptacion del organismo al esfuerzo involucra todos los cambios
fisiolégicos gue permiten satisfacer las demandas de oxigeno del orga-
nismo durante la realizacion de actividad fisica.

Mediciones Reposo Ejercicio Ejercicio
moderado intenso
Consumo de oxigeno
(mL/min) 260 1400 3000
Frecuencia cardiaca 60 . e

(pulsaciones/min)

Volumen de sangre
expulsada en cada 100 120 125
contraccion (mL)

Fuente: MINEDUC. Programa de estudio Biologia. Primer afio Medio. 1998.

La practica de algun deporte en forma constante adapta los sistemas
respiratorio y cardiovascular al nuevo requerimiento de oxigeno por
parte del organismo de la siguiente forma:

m Aumenta la contractibilidad del corazén, manteniendo el gasto car-
diaco sin aumentar demasiado la frecuencia; esto quiere decir que
el corazon trabaja menos para conseguir que la sangre lleque a
todos los tejidos.

m Aumenta la cantidad de sangre que expulsa el corazon en cada con-
traccion, asi como la magnitud de los movimientos respiratorios.

= Mejora la eficiencia del intercambio gaseoso, debido al aumento de
la superficie capilar.

m Aumenta la capacidad de utilizacion de oxigeno.

A este conjunto de modificaciones fisiologicas desarrolladas por el
entrenamiento fisico para mejorar las condiciones de suministro de oxi-
geno a los diferentes tejidos del organismo, se le denomina acondicio-
namiento fisico.

El entrenamiento fisico mejora el rendimiento del corazén y de los pulmones.

Aclimatacion a la altura. Los deportistas y turistas que viajan a lugares ubicados
a gran altura (2.500 m sobre el nivel del mar), donde la concentracion de oxigeno es
menor, sufren un praceso de aclimatacion, en que el organismo responde a |a falta
de oxigeno aumentando la cantidad de eritrocitos circulantes o incrementando el
ritmo de la ventilacion pulmonar.




Célula
oclusiva

Corte transversal a través de una hoja.

subestomatica

Ostiolo

La necesidad de oxigeno para desarrollar los procesos metabélicos de
obtencién de la energia contenida en los nutrientes, asi como también
la eliminacion del diéxido de carbono producido por la actividad celu-
lar, es comtin para una gran variedad de seres vivos, desde organismos
unicelulares hasta organismos pluricelulares. Mientras que los organis-
mos unicelulares realizan el intercambio gaseoso en forma directa con
el medio que los rodea, los diversos grupos de animales han desarro-
llado distintas estructuras para llevar a cabo |a respiracion.

En el caso de las plantas, la respiracion o intercambio gaseoso con el
ambiente ocurre a través de estructuras llamadas estomas.

Los estomas son espacios intercelulares que se encuentran en la epi-
dermis de las hojas, principalmente por el envés. Los estomas estan
formados por dos células especializadas llamadas células oclusivas o
células guardianas, tienen forma de rifion y dejan una abertura o poro
llamado ostiolo por donde se realiza el intercambio de gases. Este poro
se cierra automaticamente cuando aumenta la concentracion de CO;
intracelular y también en condiciones de sequedad ambiental. Los
estomas de la mayoria de las plantas estan abiertos durante el dia y
cerrados durante la noche. El tamafio del poro regula la capacidad de
intercambio de gases y de pérdida de agua de la planta.

Estoma
cerrado

Células
guardianas

[ ———

Estoma
abierto

Ademas de la respiracion, las plantas llevan a cabo la fotosintesis, una
serie de reacciones quimicas a través de las cuales fabrican su alimento.
Durante la fotosintesis la planta capta el diéxido de carbono del ambien-
te para producir glucosa y oxigeno. El oxigeno resultante de la fotosin-
tesis es liberado a la atmosfera y posteriormente es utilizado por los ani-
males y por las mismas plantas para llevar a cabo la respiracion celular,
que produce didxido de carbono como gas de desecho, el cual es reci-
clado nuevamente por las plantas. Gracias a esto, las plantas favorecen
el equilibrio entre el oxigeno y didxido de carbono atmosféricos.

Por lo tanto, la respiracién y la fotosintesis son dos procesos con dis-
tintas funciones:

— Durante la respiracién, las plantas absorben oxigeno del aire v liberan
didxido de carbono al ambiente.

— Durante la fotosintesis, las plantas absorben diéxido de carbono del
aire y liberan oxigeno al exterior. La fase luminosa de este proceso
ocurre necesariamente durante el dia o en presencia de luz.

Lenticelas. Las lenticelas son
espacios intercelulares que se
ubican en los tallos y raices de
las plantas. Por las lenticelas
también ocurre intercambio
gaseoso entre |os tejidos
internos de la planta y la
atmosfera,

Para realizar la fotosintesis
las plantas captan el didxido
de carbono atmosférico
liberado durante la
respiracion.



Las células que conforman un organismo multicelular estan rodeadas,
y en contacto directo, con un liquido acuoso denominado liquido
extracelular (LEC). El LEC constituye el medio interno del organismo y
en él se encuentran disueltos los nutrientes, las sales minerales y el oxi-
geno que las células necesitan para realizar sus funciones vitales y, ade-
mas, recibe los productos de desecho generados por el metabolismo
celular. Los liquidos que constituyen el LEC son el liquido intercelular o
intersticial, que se encuentra entre las células, el plasma, que forma
parte de la sangre y |a linfa, liquido similar al plasma, pero que circula
por los vasos linfaticos.

Entre los fluidos que forman el LEC, la concentracion de los distintos
iones es similar. Sin embargo, el plasma contiene una concentracion de
proteinas mayor que el liquido intersticial, debido a gue las proteinas
plasmaticas, por su gran tamano, no pueden atravesar las paredes de
los vasos sanguineos hacia el liquido intersticial, quedando retenidas
en el plasma sanguineo.

El liquido que se encuentra formando parte de las células se denomina
liquido intracelular (LIC).

Distribucion de iones en el LEC y el LIC

Homeostasis

La homeostasis es la propiedad de los seres vivos de regular y mante-
ner en equilibrio su medio interno. En los seres humanos, esta regula-
cion implica conservar —-dentro de valores fisiol6gicos normales— para-
metros tales como el pH sanguineo, la temperatura corporal, el nivel
de glucosa y de otras sustancias en la sangre, el volumen de agua cir-
culante, la presién sanguinea, y la cantidad de sustancias de desecho
que deben ser eliminadas. Para lograr todo esto, nuestro organismo ha
desarrollado una serie de mecanismos reguladores que integran las fun-
ciones del sistema endocrino, el sistema nervioso v el sistema excretor.
De esta forma, la homeostasis asegura que las células que conforman
nuestro organismo puedan vivir y realizar sus funciones vitales.

Uno de los requisitos fundamentales para mantener el equilibrio del
medio interno es la existencia de la homeostasis hidrosalina, lo cual
implica un balance entre la cantidad de agua vy sales minerales ingeri-
da y eliminada, asi como también, una distribucién adecuada de los
liquidos corporales. El agua y los iones que el organismo necesita
ingresan principalmente a través de los alimentos ingeridos en la dieta,
aungue también existe un aporte de agua proveniente de las reacciones
de oxidacion de nutrientes que ocurren a nivel celular. La eliminacién de
estas sustancias es realizada por los érganos del sistema excretor, princi-
palmente los rifones.

1804 1 H,C0,

Volumen de agua en el . Hea,
organismo. En un hombre - 160 ——1 H.00, e
aproximadamente un 60% del = Moj : HCO),
peso corporal. El volumen de £ 120- - — o, 1. Bebida 1. Excrecion por la orina
agua del medio interno (LEC) - = (1.200 mL) (1,500 mL)
corresponde aproximadamente < 100 . <
al 37% del volumen de agua g R " L il oF 2. Comida 2. Evaporadion por piel
total, mientras que el 63% se = (1.000 mL) y pulmones
encuentra en el interior de las 8 60: s (900 mL)
células (LIC). La composicion £ g 3. Oxidacion de las
quimica dj&l) LEC es distinta a % 104 HPO, moléculas nutrientes 3. Eliminacion por heces
ILaE éolmp95|c|on del Ltl)C. En etl o | As0p f,o-wo!j' i (350 mL) (100 mL)

0s iones mas abundantes 20 —-Ac. oig. S0} Wit
son el sodio (Na™) y el cloruro b i 0 e Total: 2.550 mL ‘ 4. Secrecion de sudor
(CP), mientras que en el liquido Wy Plasma Mg:-.;—uqum Proeas Uauido (50 mL)
intracelular se encuentran | sanguinea intersticial ]ani.’:ﬂicas intracelular
predominantemente el ion Liquido exracelular Total: 2.550 mL [

Balance hidrico en el organismo.

potasio (K*), los fosfatos
(HPO?) y las proteinas
anionicas.

Na*:Sodio K+ :Potasio Ca?*:Calcio Mg+ : Magnesio HCO;: Bicarbonato
CI: Clorure SO, - Sulfato HPOZ ™ Fosfato H,CO5: Acido carbénico E




Desechos nitrogenados.
El principal desecho nitrogenado
producido en el organismo es
a urea. Se forma en el higadg,
producto del metabolismo
de las proteinas, y luego es
transportada por la sangre
hacia los rifiones para ser
excretada a través de la orina.
El &cido drico es un desecho
nitragenado procedente del
metabolismo de los &cidos
nucleicos y estd presente en la
orina en menor concentracion
que la urea. Cuando falla el
mecanismo de excrecion del
acido Urico, este se acumula
en las articulaciones y causa
la enfermedad conocida
como gota.

El proceso de excrecion corresponde a la eliminacion de productos de
desecho metabdlico, tales como el digxido de carbono, el amoniaco y
la urea, asi como también, del exceso de agua y de diversas sustancias
quimicas que se acumulan en los tejidos y son potencialmente dafinas
para el normal funcionamiento celular.

La excrecién es realizada por diversos 6rganos, entre los que se encuen-
tran los rifiones, los pulmones, |a piel v el higado, los cuales en conjunto
forman el sistema excretor.

= Rifiones. Son el principal 6rgano excretor en el ser humano. Se en-
cuentran formando parte del sistema renal o urinario, a través del
cual se excreta la mayor cantidad de residuos procedentes del meta-
bolismo celular, como, por ejemplo, la urea y el dcido trico. Los rifo-
nes participan en la regulacién del volumen de agua y sales en el

organismo.

® Pulmones. Su funcion excretora consiste en eliminar el dioxido de
carbono (CO,) producido en la respiracién celular, y también agua
en forma de vapor.

M

Pulmones

= Piel. Es el érgano més grande del cuerpo. En la piel se encuentran
las glandulas sudoriparas que producen el sudor, a través del cual se
excreta agua, entre el 5% y 10% de los desechos metabélicos, y
sales inorganicas. Del mismo modo, el sudor refresca la piel y ayuda
a regular la temperatura corporal.

Pora sudoriparo Epidermis

Foliculo piloso

Glandula sudoripara

= Higado. Este 6rgano participa en la formacion de urea y 4cido Grico
(que posteriormente son excretados por los rifones), y en la degra-
dacion de los glébulos rojos, obteniendo los pigmentos bilirrubina y
biliverdina. Estas sustancias se acumulan en el higado y pasan a for-
mar parte de la bilis, que posteriormente es excretada hacia el intes-
tino delgado y finalmente eliminada a través de las heces fecales,
déndole su color caracterfstico.

Lobule derecho
del higado

Lobule izquierdo
dal higado

Egestion y excrecion,

El proceso de egestion,

es decir, |a eliminacion de las
sustancias alimenticias que
no fueron absorbidas en el
intestino, es distinto al proceso
de excrecion. En esta (ltima

se eliminan sustancias que han
ingresado al torrente sanguineo
provenientes, en su mayoria,
del metabolismo celular.

En cambio, en la egestion se
eliminan sustancias que nunca
formaron parte del organismo.




El sistema renal.

Vena cava
inferior

derecha

Arteria aorta

El sistema renal es el principal sistema de excrecion de agua, sales
minerales, productos metabolicos y sustancias quimicas extranas que
han ingresado al organismo. Al excretar agua y diversos solutos, el sis-
tema renal, ademas, se convierte en un sistema fisiolégico clave en la
regulacion del equilibrio hidrosalino de nuestro cuerpo.

En los seres humanos, el sistema renal esta formado por los rifiones y
las vias urinarias.

Los rifiones son los 6rganos encargados de la formacion de orina,
medio a través del cual se elimina la mayor parte del agua y los pro-
ductos de desecho.

Las vias urinarias son los conductos que transportan la orina para su
excrecion, Estan constituidas por:

m Uréter. Conducto muscular que conecta el rifion con |a vejiga. Me-
diante movimientos peristélticos impulsa la orina desde la pelvis
renal hacia la vejiga.

® Vejiga. Es un 6rgano muscular eldstico en el cual se almacena la
orina hasta el momento de su expulsion. Tiene la capacidad de rete-
ner un gran volumen de orina, apro-
ximadamente unos 300 a 350 mL. La
vejiga esté regulada por dos esfinte-
res, uno de ellos impide la salida de la
orina hasta que la vejiga esté llena y
el otro permite que la orina descien-
da por la uretra para ser eliminada,

Gléandula

suprarrenal
izquierda

Veriacenal » Uretra. Es un conducto que permite
izquierda la miccion o evacuacion de la orina
desde la vejiga hacia el exterior del
cuerpo. La uretra femenina tiene una
longitud menor que la masculina

Rifidn izquierdo

Ureter izquierdo
desemboca en la vulva. La uretra mas-

culina cruza la préstata y el pene, y
luego desemboca en el exterior.

Vejiga

Uretra

Estructura y funcién
del rinén

En el ser humano los rifiones son dos
érganos de color rojo oscuro y forma de  correza
haba, que se ubican en la parte posterior @
del abdomen, a ambos lados de la colum-

na vertebral y por debajo de la cintura.

Médula —
En un corte longitudinal a través del ringn ~ renal

se distinguen las siguientes estructuras:

m Capsula renal. Membrana fibrosa de co-
lor blanquecino que recubre el rifdn.

m Corteza renal. Es la regién mas externa del rinon, de textura lisa y
color rojizo. Se extiende desde |a capsula renal hasta las pirdmides
renales, incluyendo el espacio entre estas.

= Médula renal. Es |a region interna del rindn, de color marrén rojizo.
Estd dividida en 10 a 18 zonas llamadas pirdmides renales o de
Malpighi.

= Pirdmide renal. Estructura cénica cuya base esta orientada hacia la
corteza renal, mientras que su vértice o papila se orienta hacia el
centro del rifnén situdndose dentro del caliz renal.

m Pelvis renal. Es la parte del rinén que se comunica con el uréter y
donde se agrupan los célices renales, que recogen la orina desde
cada papila.

Cada rinén recibe irrigacién sanguinea por |a arteria renal, la cual se
ramifica dentro de él, dando origen a dos sistemas capilares consecu-
tivos, los que luego confluyen en la vena renal, que recoge la sangre
depurada por el rifién,

Las principales funciones del rindn son: regular la concentracién de
solutos en el liquido extracelular, regular el volumen de los liquidos cor-
porales; excretar productos de desecho metabélico y sustancias extra-
fias; y producir y secretar hormonas, entre las que se encuentran la eri-
tropoyetina, que estimula la produccion de glébuloes rojos, y la renina,
que participa en la regulacién de la presién arterial.

Célices

renal
renales

Estructura del rinén.



Capsula
de Bowman

Glomérulo
de Malpighi

Arteriola
eferente

Arteriola
aferente

Organizacion estructural del nefrén

con los vasos sanguineos que lo
irrigan.

Estructura del nefron

El nefron es la unidad estructural y funcional del
rifion, esto quiere decir que cada rifdn esta forma-
do por millones de nefrones dentro de los cuales se
lleva a cabo la formacién de la orina, proceso que
estd en estrecha relacién con la estructura anatomi-
ca del nefron.

La funcién basica del nefrén consiste en depurar el
plasma sanguineo, eliminando sustancias que no son
utilizables por el organismo y cuya acumulacién po-
dria resultar toxica, como, por ejemplo: la urea, la crea-
tinina, los sulfatos, los fenoles y algunos farmacos.

Al observar microscopicamente la estructura del

nefrén, se distinguen distintos segmentos, ubicados

. en una posicion definida dentro de la corteza o de

{ la médula renal. Estos segmentos son el corpisculo
renal y los tibulos renales.

Capilares
peritubulares

m Corpusculo renal. Formado por el glomérulo de
Malpighi y la cdpsula de Bowman. El glomérulo es
una red muy enrollada de capilares sanguineos que
derivan de una arteriola aferente y confluyen en
una arteriola eferente. La pared de estos capilares

presenta poros, lo cual los hace muy

permeables al paso de diversas

moléculas. La cépsula de

Bowman es una estructura

de doble pared que rodea

al glomérulo, y a partir de
la cual nacen los tibulos
renales.

Capsula de
Bowman

Espacio
capsular

Glomérulo

Corpusculo renal visto al
microscopio optico.

Irrigacion del nefrén. La sangre entra al nefron por la arteriola aferente, la cual se ramifica formando |a red de
capilares glomerulares que luego abandona la cépsula de Bowman a través de la arteriola eferente. Al avanzar
a lo largo del nefrdn, la arteriola eferente se ramifica en los capilares peritubulares que rodean a los tibulos

renales, y luego se juntan formando vénulas, que van convergiendo para finalmente desembocar en la vena renal,
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m Tabulos renales. Los tubulos renales corresponden al tibulo contor-
neado proximal, el asa de Henle, el tdbulo contorneado distal y el
tabulo colector.

— Tuabulo contorneado proximal. Es el segmento mas largo del nefron,
se ubica en la corteza renal. Posee una pared formada por una sola
capa de células epiteliales de forma cubica con numerosas micro-
vellosidades que en conjunto forman el “borde en cepillo”. En la
membrana plasmaética basolateral de estas células existen abun-
dantes protefnas transportadoras de sodio (bomba Na*/K*ATPasa)
que participan en el proceso de reabsorcion.

— Asa de Henle. Segmento con forma similar a una horquilla debi-
do a que esta formado por una rama descendente, conectada con
el tubulo contorneado proximal y que ingresa en la médula renal,
y una rama ascendente, gue vuelve a la corteza renal y se conec-
ta con el tabulo contorneado distal. El epitelio del asa de Henle
esta constituido por células con microvellosidades cortas que no
forman el “borde en cepilllo”.

— Tabulo contorneado distal. Corres-
ponde a un tubulo mas corto y
mas delgado que el tubulo proxi-
mal. Se ubica en la corteza renal
comunicandose con el tdbulo
colector. Su epitelio estd formado
por células cibicas con pocas

microvellosidades.
Superficie
basolateral — Tibulo colector. Es un tubo donde
desembocan los tubulos contorne-
ados distales de distintos nefrones.
Su epitelio esta formado por célu-
las cilindricas o cubicas. Varios tu-
bulos colectores se agrupan for-
mando una papila renal, las que a

su vez forman la pelvis renal.

Tubulo contorneade distal.

Tlbulo colector.

Horde en cepillo

Rama ascendente
del asa de Henle.

Tubulo
contorneado

distal
Tubule
contorneado
proximal

|

— Tibulo
colector

Capsula
de Bowman

Asa de
Henle




La orina es un liquido de color amarillento, que esta formado por agua
y sustancias de desecho, tales como urea, &cido Urico, creatinina, pig-
mentos biliares y sales minerales,

La orina es elaborada en el nefron a través del proceso de purificacion
de la sangre, conocido como depuracion renal. De esta forma se elimi-
nan los desechos metabdlicos, producidos por las células que confor-
man el organismo, y también sustancias potencialmente téxicas que
han ingresado a la sangre, manteniendo la limpieza permanente de los
lfquidos gue forman parte del medio interno.

El volumen de orina eliminado diaramente por una persona sana es
aproxidamente 1 a 2 litros. Sin embargo, el volumen y la concentracion
de la orina excretada depende de diversos factores fisioldgicos, tales
como: |a ingesta de agua, la presion arterial, la temperatura corporal,
el tipo de actividad fisica realizada por el organismo, el estado de salud
general y el consumo de diureticos.

La formacion de orina en el nefron comprende tres procesos: filtracién
glomerular, reabsorcion tubular y secrecién tubular.

/‘é,"

Diuréticos. Los diuréticos son sustancias quimicas que actian a nivel del nefrén
aumentando el volumen de agua y sodio excretado a través de |a orina. Algunos
diuréticos de consumo habitual son el té, el café y el alcohol, mientras que otras
sustancias diuréticas son medicamentos utilizados en el tratamiento de enfermedades
como la hipertension arterial, la insuficiencia cardiaca o el edema. Dentro de este
tiltimo grupo se encuentran, entre otros, la acetozolamida, la furosemida y la
clorotiacida, las que ejercen su accion a nivel del tdbulo contorneado proximal,

el asa de Henle y el tibulo contorneado distal, respectivamente.

Volumen filtrado. En una
persona sana a diario se filtran

. . . . aproximadamente 180 litros
El proceso de filtracion consiste en el paso de agua y de diversas molé- | plasma, de los cuales 178

culas disueltas en el plasma sanguineo desde los capilares glomerula- | 3 179 litros son reabsorbidos,
res hacia la capsula de Bowman. Cuando la sangre ingresa al gloméru- | es decir, vuelven a ingresar al
lo a través de la arteriola aferente lo hace a una presién muy alta, lo | Plasma sanguineo, por lo que
que favorece que pequefios solutos pueden atravesar la membrana z;:g;m;"e:frgr;"agﬁ -
capilar e ingresar a la capsula de Bowman. El glomérulo actia como LENES:
un filtro que permite el paso de diversas moléculas segun su tamano.
De esta forma, las sustancias filtradas por la pared capilar forman el fil-
trado glomerular, el cual esta formado por residuos metabolicos, como
la urea; pequenos nutrientes, como la glucosa y los aminoacidos; iones
y parte del componente liquido del plasma.

Filtracion glomerular

Debido a su gran tamano, las protefnas plasmaéticas y elementos celu-
lares de la sangre no atraviesan la membrana capilar, por lo que no se
encuentran en el filtrado glomerular.

Filtrado glomerular

Espacio capsular )
Flujo sanguineo

Tibulo
contorneado
proximal

Glomérulo Arteriola aferente

Cépsula de Bowman .
P Arteriola eferente

Filtracion glomerular.



Reabsorcion tubular Secrecion tubular

El filtrado glomerular gue ingresa a la capsula de Bowman avanza a Las sustancias de desecho que no fueren filtradas en el glomérulo y
través de los distintos tubulos del nefrén: tibulo contorneado proxi- guedaron en el plasma sanguineo son eliminadas selectivamente
mal, asa de Henle, tubulo contorneado distal y tibulo colector. En cada desde los capilares peritubulares hacia el lumen de los tdbulos renales
uno de estos segmentos tubulares el filtrado va cambiando su compo- por secrecion tubular, proceso similar a |a reabsorcion pero que se rea-
sicion, debido a que todas las moléculas dtiles para el organismo gue liza en sentido inverso a lo largo de los tibulos renales, a través de
han sido filtradas, como la glucosa, los aminoéacidos, las vitaminas y el mecanismaos de transporte activo o pasivo.

agua, son reabsorbidas, es decir, se reincorporan a |a sangre. Las sustan-
cias reabsorbidas son transportadas a través de las paredes de los tubu-
los renales por mecanismos de transporte activo y transporte pasivo.

Las principales sustancias secretadas en los tubulos renales son el pota-
sio (K*), los protones, (H*), la urea, el amoniaco (NH3), el ion amonio
(NH}), la creatinina, farmacos y otras sustancias toxicas que pueden

El principal ion que ingresa nuevamente al torrente sanguineo es el resultar perjudiciales para el organismo. Aungue la secrecién es un pro-
sodio (Na*), el cual se reabsorbe por transporte active, utilizando la ceso importante en la formacién de orina y en la regulacién del equi-
bomba Na*/K* ATPasa principalmente en el tibulo contorneado proxi- librio de iones en la sangre, la mayoria de las sustancias que se excre-
mal y en la rama ascendente gruesa del asa de Henle. La reabsorcion tan por la orina provienen del filtrado glomerular, mientras que solo
de Na*, en el tubulo proximal, premueve la reabsorcion pasiva de cloro una pequena parte de ellas han sido secretadas en los tubulos renales.

(CI). La reabsorcién de agua por osmosis, ocurre principalmente en el
tubulo proximal, en la rama descendente del asa de Henle y en el tabu- Eiia
Reabsorcién de agua e iones | 10 distal. La reabsorcion de glucosa, aminoacidos y de otros solutos ti- Mitocondria (ATP—= ADP + Pi)
en los tibulos renales. les para el organismo, se realiza principalmente en el tdbulo proximal
' generalmente a través de
transporte activo acoplado
a sodio.

Aproximadamente un 80%
de la reabsorcidn ocurre en el
tubulo contorneado proxi-
mal, lo que se llama reabsor-
cion obligatoria. En esta zona
las células epiteliales presen-
tan muchas microvellosida-
des que aumentan la super-
ficie para la reabsorcién. El
20% restante se reabsorbe
en el tubulo contorneado
distal y en el tibulo colector,

; Capilar
y depende de los requeri- Tiibulo renal peritubular

mientos del organismo, por

lo que se denomina reab- Reabsorcién y secrecidn tubular.
sorcion facultativa.




Composicion de la orina y del plasma

En un individuo sano la composicién quimica de la orina es distinta a
la del plasma sanguineo. Esto ocurre porque el filtrado glomerular, a
medida que circula dentro de los tubulos renales, experimenta cambios
en la concentracién de solutos y en el volumen de agua que contiene,
debido a los procesos de reabsorcién y secrecion tubular que culminan
en la formacion de orina.

Aunque el agua es el constituyente principal del plasma sanguineo y
de la orina, el tipo de solutos disueltos y la concentracién de cada uno
de ellos es completamente distinta entre ambos fluidos. Mientras que
en el plasma sanguineo existe una alta concentracion de nutrientes
disueltos, tales como glucosa, proteinas, aminoacidos vy lipidos, en la
orina los solutos mas comunes son los desechos metabdlicos (principal-
mente la urea, el acido Urico y los sulfatos), y las sales minerales (clo-
ruros y fosfatos de sodio, de potasio y de magnesio).

Sustancias en el plasma y cantidades excretadas en la orina

1l Orina
| Comdagroy | (cmided excrtac
Aga 3,000 ml 1,500 mL
Glucosa 3g 0
Proteinas 2009 014¢
Sodio 974g 464
Cloruro 10,7 g 6349
Patasio 0549 20g"
Urea 484 259"
Acido urica 0,15g 084q

Fuente: Tortora y Grabowsky. Principios de Anatomia y Fisiologla. 1998.
* El potasio y la urea, ademas de ser filtrados y reabsorbidos, son secretados.

El tipo de solutos y su concentracion en la orina es un indicador de la
capacidad funcional del rifén. Por ejemplo, si en un individuo la com-
posicion de solutos en la orina es similar a la del plasma, probablemente
existe una alteracion funcional de los nefrones que debe ser tratada.

El volumen y la concentracion de orina excretada diariamente por una
persona es relativamente constante. Sin embargo, ambos pardmetros
son fuertemente influidos por diversas variables fisioldgicas, tales
como la ingesta de agua, la temperatura corporal y la actividad fisica.

La regulacion de la cantidad y de la concentracion de orina excretada
y la respuesta a las variables que la afectan, estan a cargo de la accién
conjunta del sistema nervioso y del sistema endocrino. Ambos sistemas
participan en la formacion de una orina concentrada o diluida, de
menor o mayor volumen, segin las necesidades del organismo para
mantener la condicién de homeostasis.

En la regulacién de la formacion de orina participan la glandula hipofi-
sis y el hipotalamo. La hipdfisis secreta la hormona antidiurética (ADH)
o vasopresina, que actia directamente en el nefron aumentando la
permeabilidad al agua en el ttbulo colector. La secrecién de ADH por
parte de la hipéfisis es controlada por el hipotdlamo. Cuando la con-
centracién de sodio es muy
alta en el liguido extracelular,
el hipotalamo envia senales a
la hipéfisis para que libere
ADH y de esta forma com-
pense el exceso de concen-
tracion en los fluidos corpo-
rales, formando una orina
de poco volumen y alta con-
centracion de solutos.

Otra hormona que participa
en el equilibrio hidrosalino es
la aldosterona secretada por
la corteza suprarrenal. Esta
hormona estimula la reabsor-
cién de sodio y agua, y faci-
lita la excrecién de potasio
en el tiubulo contorneado
distal de los nefrones.

Sensor estimulado por
un fluido extracelular
concentrado (exceso
de Na*).

Sitios de accién de la
hermona antidiurética
(ADH) secratada por la
regian posterior de la
hipdfisis (neurchipofisis).

El exceso de reabsorcidn
de agua compensa el
exceso de concentracion
de fluidos extracelulares
{exceso de Na™).

Orina de menor volumen
y mayor concentracion,

Regulacion del volumen y concentracion de orina por la ADH.
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Formacion de orina hipoténica

La orina hipoténica u orina diluida se produce cuando aumenta la
reabsorcion de solutos (Na*, Kt y CI'} y disminuye la secrecion de la
hormona antidiurética, lo que resulta en la inhibicién de la reabsorcién
facultativa de agua en los tubos colectores.

Una alta ingesta de agua en la dieta lleva a la formacién de orina hipo-
tonica, asi como también, el consumo de alcohol. El alcohol es un inhi-
bidor de la secrecién de ADH, lo que trae como consecuencia un
aumento del volumen de agua excretada en la orina.

ekt

Medula

Formacién de orina hipotodnica. Los valores dentro de los tibulos renales indican la concentracion de solutos en
miliosmoles.

Miliosmol. El miliosmol es la unidad de medida de la presién osmotica, la cual es directamente proporcional a la
concentracion de soluto.

Formacién de orina hiperténica

La orina hiperténica u orina concentrada se produce, por ejemplo,
cuando la ingesta de agua en la dieta no ha sido suficiente y debido a
esto la sangre tiene una concentracion bastante elevada de solutos. En
estas condiciones, las células sensoras de la concentracion del liquido
extracelular ubicadas en el hipotalamo, envian impulsos nerviosas
hacia otras regiones hipotalamicas donde se generan respuestas
homeostaticas, tales como la activacion del centro de la sed y |a secre-
cién de hormona antidiurética.

La ADH actua en los tubulos colectores promoviendo la reabsorcién
facultativa de agua, lo que resulta en un aumento de la concentracion
de solutos en la orina y una disminucién del volumen de agua excretado.

Formacién de orina hipertnica. Los valores dentro de los tabulos renales indican la concentracién de solutos
en miliesmoles.



Organos endocrinos.

Otros drganos que tienen la
capacidad de secretar hormo-
nas, pero cuya funcion principal
es distinta a la endocrina,
son: los rifiones, que producen
la hormona eritropoyetina;

el corazon, que produce la
atriopepting; el estémago,
que produce gastrina, y el
intestino, que libera secretina.

El sistema endocrino, en conjunto con el sistema nervioso, son los prin-
cipales encargados de mantener el equilibrio del medio interno, con-
trolando y coordinando la funcion de los otros sistemas, por lo cual son
piezas claves en la adaptacion del organismo a los cambios que ocu-
rren en el medio externo e interno.

El sistema endocrine controla el metabolismo, la concentracion de
iones y de diversas sustancias en la sangre y el nivel de agua en el cuer-
po. Ademés, requla procesos como la reproduccién, el crecimiento, el
desarrollo y el suefio. Esta formado por glandulas endocrinas, que pro-
ducen y secretan hormonas al torrente sanguineo. La funcién de las
hormonas consiste en actuar como mensajeros, ejerciendo su accion a
distancia sobre células blanco gque poseen receptores especificos que
reconocen la presencia de la hormona.

Hipotalamo
Hipofisis

Tirpides

Paratiroides
(detras de
la tiroides)

Glandulas
suprarrenales

Pancreas

Chaavtc:sJ (mujer)

i,

Localizacién anatomica de las principales glandulas endocrinas.

Hormonas y su clasificacion

Segun su naturaleza quimica, las hormonas se pueden clasificar en:

m Proteinas y polipéptidos, Las hormo-
nas peptidicas se sintetizan siguien-
do el mecanismo general de sintesis
de proteinas, Luego, son almacena-
das en granulos secretores hasta que
un estimulo gatilla su liberacion al
medio extracelular. Ejemplo de este
tipo de hormonas son las secreta-
das por la hipdfisis, la paratiroides y
el pancreas.

m Esteroides. Este tipo de hormonas
son producidas a partir de colesterol
mediante una cadena de reacciones
enzimaticas. Una vez sintetizadas se
difunden a través de la membrana
plasmatica hadia el liquide intersticial
y luego son vertidas en la sangre.
Estas hormonas viajan hasta sus cé-
lulas blanco unidas a proteinas trans-
portadoras. Algunas hormonas de
este tipo son las secretadas por la
corteza suprarrenal y las génadas.

m Derivados del aminoacido tirosina.
Las hermonas aminicas se originan
por modificacion enzimatica del
aminoécido tirosina. Estas hormonas
permanecen en el citoplasma de la
célula endocrina, vy luego al ser libe-
radas en el torrente sanguineo, se
unen a proteinas plasmaticas que las
conducen hasta sus células blanco.
Entre este tipo de hormonas se
encuentran aquellas secretadas por
la tiroides y la médula suprarrenal.

Hormona
antidiurética
(vasopresina), |

=
™

H,C

Testosterona

e
(=]
: I

CH— CH;——-TH;
OH CH,

Adrenalina

Noradrenalina

Simbologia:

Cys: cisteina.
Tyr: tirosina.

Phe: fenilalanina.
Gln: glutamina.
Asn: asparagina.
Pro: prolina,
Arg: arginina.
Gly: glicina,



Glandulas endocrinas | ' Glandulas endocrinas, hormonas producidas y funcion principal

i Gléﬁ;iula endocrina

Las principales glandulas endocrinas son el hipotalamo, la hipéfisis, la Hnrmuna_ _ Tejido blanco Prificipalesacgiones _

tiroides, la paratiroides, el pancreas, las glandulas suprarrenales y las Regula los niveles sanguineos de calcio
5 i Glandula s R fasforo, Aumenta el calcio disponible
génadas (testiculos y ovarios). Las hormonas que secretan ca(:!a une? de i Hormona paratiroidea, Hilisse kb tnnesting: | [ Y16 o ——
estas glandulas y algunas de sus funciones se muestran a continuacion, paratiroides. estimulando la degradacion dsea y su
reabsorcion en rifén e intestin.
= e T == T Estimula la captacin de glucosa en
Glandulas endocrinas, hormonas producidas y funcion principal inauling General las células y regula el metabolismo de
' I ' ' : ' | T = do bl g inci o ' ' los carbohidratas. Promueve la formacion
Glandula endocrina Harmona Tejido blanco. Principales acciones Péancreas de glucogeno y de grasas.
" = ) . | il {islotes de Langerhans). ;
. T Es.trmu‘la tas contraccuéln de las célu a%' Promueve la glucogendlisis y la
Oxitocina, 0, mioepiteliales, promoviendo la expulsion Glucagén. Higado, tefido adiposo. | gluconeogénesis; eleva la concentracion
Hipofisi i de leche y la contraccion del dtero.
pofisis posterior sanguinea de glucosa.
{neurchipéfisis). PR - .
Hormona antidiurética - - Mo yuda al organismo a enfrentar
i : usculo, higado, S
(ADH) o vasopresina. L Increments la reabsorcion de'agua. Médula Adrenalina wicatin '-gfasos situaciones de estrés; aumenta la glucosa
g suprarrenal, y noradrenalina. sanguir:eus sanguinea, incrementa la frecuencia
Controla el crecimiento y desarrollo, g cardiaca y la presion arterial.
Hormona del crecimiento. General. promoviendo la sintesis de proteinas 'g
h = = Mineralocorticoides u : . ;
en casi todas [as células y tejidos. a Rifion. Mantiene el equilibrio de sodio y fosfato.
3 _ (aldosterona).
= Corteza
i o i i ]
Prolactina. Glandula mamaria. Estimula la produccion de leche. G} suprarrenal, __ Ayuda al organismo a enfrentar estrés
Glucocorticoides ; iB
{cortisol) General. prolongado; eleva la concentracion
: sanguinea de glucosa; moviliza grasa,
Hormona estimulante Ticides Estimula la sintesis y secrecian
Hipdfisis anterior del tiroides (TSH). roides. PR e By Desarrollo y mantenimiento de caracteres
{adenohipofisis). Testiculos. Testasterona. : sexuales y el aparato reproductor
aparato reproductor. :
Héfwiona v . masculino.
3 cticot Eoth | Estimula la sintesis y secrecion
adrenacorticotropa orteza suprarrenal. de oriionzs suprartansles 5 Desarrollo y mantenimiento de los
(ACTH). . i General; Gtero,
Ovarios. Estrogencos. : caracteres sexuales y el aparato
glandula mamaria. :
. reproductor femenino.
Hormanas gonadotropicas
Hormona Regulan la funcion y crecimiento de las
; ( ; Gonadas, 4 y
foliculoestimulante, FSH; gonadas.
hormona luteinizante, LH).
Tiroxina (T,) Estimulan el metabolismo; esencial para
A General. -
y trivodotironina (T). el crecimiento y desarrollo normal.
‘ Microfotografia de un islote de
Tiroides. <
Langerhans que corresponde a la porcién
okl i Favorece el depdsito de calcio en los endocrina del pancreas, encargada de
huesos. secretar las hormonas insulina y glucagon.
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Los receptores hormonales pueden estar localizados en |la membrana
plasmatica, tales como los receptores de hormonas peptidicas; y en el
citoplasma o en el nicleo celular, como los receptores de hormonas
aminicas y esteroidales.

El mecanismo de accién hormonal méas comun es el genémico, el cual
implica la regulacion de la expresion de determinados genes. En este
mecanismo de accién hormonal pueden participar tanto receptares de
membrana como receptores intracelulares.

Los receptores hormonales de tipo citoplasmatico o nuclear se unen a
la hormona formando el complejo hormona-receptor. Este complejo
contiene regiones especiales en su estructura, a través de las cuales se
puede unir directamente a secuencias especificas del ADN, requlando
asi la expresion de un gen determinado y de esta forma activando la
sintesis de proteinas. Estas proteinas pueden ser enzimas, proteinas
estructurales, receptores de la membrana plasmaética y otros productos,
tales como hormonas peptidicas, que seran secretados por la célula.

Finalmente, la respuesta celular a la hormona dependera del tipo de
célula y del gen que se active. Esta respuesta abarca todos los cambios
en el funcionamiento y en la estructura de la célula que han sido
pravocados por las proteinas recién sintetizadas.

Nucleo  ADM

Cuando el receptor que participa es de membrana, la unién de la hor-
mona al receptor provoca la activacion de proteinas con actividad cata-
litica, principalmente enzimas quinasas, las cuales gatillan el aumento
de concentracién de moléculas senal, llamadas segundos mensajeros,
tales como calcio (Ca*?), AMP ciclico (AMPc) o fosfatidilinositol (IP),
que pueden promover cambios en la expresion de determinados
genes.

La presencia de proteinas citoplasmaticas que acompanan al receptor
hormonal, puede determinar que el mecanismo de accidn sea de tipo
no gendmico, es decir, que no involucre la regulacion de la expresién
génica, sino gue modificaciones en |a actividad de otras proteinas cito-
plasmaticas y/o en la concentracion de segundos mensajeros, termi-
nando en eventos como movilizacién de proteinas en la célula o secre-
cion de moléculas al espacio extracelular.

Nicleo

Hormona
peptidica

Y —

Receptor

Las hormonas peptidicas y la adrenalina no ingresan hacia el citoplasma, sino gue se unen a un receptor
de membrana. Su mecanismo de accidn puede ser modificando 1a expresion génica o madificando la

actividad de proteinas citoplasmaticas.

Todas las hormonas, una vez unidas a sus receptores especificos, transmi-
ten su informacién a la célula y desencadenan una cascada de eventos
que finalmente conducen a cambios en la funcion celular. Las respuestas
celulares pueden incluir modificacion del crecimiento y arquitectura
celular, alteracién del ciclo celular, cambios en el metabolismo, entre
muchas otras.

Complejo ARNm Ribosoma
hormona-receptor

Las hormonas aminicas (a excepcién de la adrenalina) y las hormonas esteroidales se unen a receptores
intracelulares formando el complejo hormona-receptor que puede unirse a regiones especificas del ADN.
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Hormona

Retroalimentacién negativa

Una forma de regulacion muy frecuente de la secrecién hormonal se
conoce como retroalimentacion negativa o retroinhibicion. Este meca-
nismo consiste en que la respuesta de la célula blanco a una senal hor-
monal inhibe la secrecién de hormonas por parte de la glandula endocri-
na. Por ejemplo, si la respuesta de la célula blanco a la sefial hormonal
consiste en |a liberacién de una determinada molécula al medio extra-
celular, la glandula endocrina detecta el aumento de concentracion de
la molécula liberada por la célula blanco y, como consecuencia, inhibe
la secrecién de hormonas. Al contrario, si la cantidad de producto libe-
rado por la célula blanco disminuye, la glandula endocrina lo compensa
aumentando la secrecién de hormonas.

Un ejemplo de retroalimentacion negativa se da en la secrecién de cor-
tisol por la corteza suprarrenal. En este caso, la hormona ACTH secre-
tada por la hipdfisis estimula la corteza suprarrenal para que secrete
cortisol. El aumento de los niveles sanguineos de esta ultima hormona,
inhibe la secrecién de ACTH por parte de la hipdfisis, v con ello la
corteza suprarrenal deja de ser estimulada para la liberacidn de cortisol,

+ estimula

Vasos sanguineos

Células blanco
responden
secretando
una hormona

Mecanismo de retroalimentacién negativa.

Retroalimentaciéon positiva

Aunque la retroalimentacion negativa es el mecanismo de regulacién
mas comun, en algunos casos puede ocurrir una retroalimentacion
positiva. En este caso, |a respuesta de la célula blanco a la senal hor-
monal aumenta la secrecion de hormona por parte de la glandula
endocrina. La retroalimentacién positiva es un mecanismo de control
de la secrecién hormonal que se utiliza cuando se requiere alcanzar
altos niveles de respuesta para que la funcion fisioldgica sea normal.
Luego de lograr un nivel suficiente de respuesta, comienza a operar el
mecanismo de retroalimentacion negativa.

Un ejemplo de este mecanismo de regulacién ocurre durante el parto
con la secrecion de oxitocina. Esta hormona es producida por el hipo-
talamo y secretada por la neurohipdfisis; su efecto consiste en estimu-
lar las contracciones uterinas que empujan al feto por el canal del
parto. A través de un mecanismo de retroalimentacién positiva, estas
mismas contracciones uterinas producidas por la oxitocina estimulan la
liberacion de mayor cantidad de oxitocina a la sangre, lo que trae
como resultado el aumento de las contracciones. Después de gue el
bebé es expulsado del dtero, las contracciones disminuyen y con ello
termina este ciclo de retroalimentacion.

Hormona

Vasos sanguineos
Glandula
endocrina

Mecanismo de retroalimentacion positiva.

+ estimula
Q

Células blanco
responden
secretando
una hormena



Neurohormonas. Una forma
especial de transmision de
sefiales intercelulares es |a
sefializacion neurocrina.

En este caso, una neurona
libera sus neurotransmisores
a la sangre, los cuales son
transportados hacia una célula
blanco distante. Las moléculas
que son secretadas de esta
forma sen llamadas neuro-
hormonas y constituyen una
de las formas de interaccion
entre el sistema nervioso y
endocrino.

Factores hipotalamicos y su funcion en la hipofisis !

Factor hipotalamico Funcidn

Eje hipotalamo-hipofisiario

La produccion de la mayoria de las hormonas esté controlada por el eje
hipotalamo-hipofisiario, sistema constituido por el hipotalamo, la hip6-
fisis y la asociacion de una red neuronal y vascular que comunica
ambas estructuras. El eje hipotalamo-hipofisiario funciona general-
mente mediante el mecanismo de retroalimentaciéon negativa: el hipo-
talamo y la hipofisis estimulan la secrecién hormonal de diversas glan-
dulas endocrinas, pero, a su vez, el aumento de los niveles sanguineos
de las hormonas secretadas por estas glandulas inhibe la accién secre-
tora del hipotalamo y la hipofisis.

El hipotdlamo es una estructura ubicada en la base del encéfalo que
pertenece tanto al sistema nervioso como al sistema endocrino. Su
funcion nerviosa esta relacionada con la regulacion de la ingesta de
agua y alimentos, la temperatura corporal, la respuesta inmune, vy el
comportamiento emaocional, mientras que su funcién endocrina permite
regular la produccién de hormonas, a través del control de la secrecion
hormonal de la hipdfisis, lo cual realiza integrando sefales provenien-
tes tanto de otras glandulas endocrinas como de centros neuronales
especificos. El hipotalamo controla la secrecién endocrina de la glan-
dula hipofisis liberando neurohormonas, las cuales son llamadas factores
hipotalamicos liberadores o factores hipotalamicos inhibidores, depen-
diendo de si estimulan o inhiben la secrecién hormonal por parte de la
hipofisis, respectivamente. Estos factores son transportados, desde el
hipotalamo a la hipdfisis, por una red de vasos sanguineos llamada sis-
tema porta hipotalamico-hipofisiario.

Factor liberador de la hormona del crecimiento (GHRH),

Estimula la liberacion de la hormona del crecimiento (GH).

Somatostatina o factor inhibidor de Iz hormona del crecimiento.

Inhibe |a liberacion de la hormona del crecimiento.

Factor liberador de tirotropina (TRH).

Estimula la secrecion de la hormona estimulante de la tiroides (TSH).

Factor liberador de gonadotropina (GnRH).

Estimula la secrecion de gonadotropinas (LH y FSH),

Factor liberador de corticotropina (CRH).

Estimula a liberacion de la hormona adrenocorticotrapa (ACTH).

Factor liberador de la prolactina (PRH).

Estimula la liberacian de la hormena prolactina.

Dopamina o factor inhibidor de la prolactina.

Inhibe |a secrecion de la hormona prolactina.
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La hipdfisis o pituitaria es una peguena glandula ubicada bajo el hipo-
talamo en un espacio 6seo llamado silla turca. La hipofisis se divide en
dos lébulos, un I6bulo anterior o adenohipofisis, y un |6bulo posterior
o neurohipofisis.

La adenohipéfisis produce sus propias hormenas, tales coma: TSH, hor-
mona tiroestimulante; ACTH, hormona adrenocorticotropa; LH, hor-
mona luteinizante; FSH, hormona estimulante de la liberacion de los
foliculos; GH, hormona del crecimiento, y PRL, prolactina. La neurohi-
pofisis almacena y posteriormente libera la ADH, hormona antidiuréti-
ca, y la hormona oxitocina, OCT, ambas producidas por el hipotalamo.

Células neuroendocrinas
|

Hipotalamo

{RH): Factores hipotaldmicos
liberadores

(IH}: Factores hipotaldmicos

inhibidores

# Arteria

Sistema porta
hipofisiario-
hipotalamico

i ’ Hiptfisis
e Hipafisis anterior
posterior {adenohipdfisis)
(neurohipdfisish

Sintesis,
almacenamiento
¥ secrecion de
hormonas

Almacenamiento
y secrecion de
hormonas

Venas de salida

ADH ACTH, TSH, LH,
ocT FSH, GH, PRL

Hormonas trépicas.
Muchas de las hormonas
liberadas por la adenohipdfisis
estimulan |a secrecion de
otras glandulas endocrinas,
por lo cual son llamadas
tropinas u hormonas tropicas.
Por ejemplo, las gonadotropinas,
como la LH y la FSH, estimulan
la secrecion endocrina de las
gonadas (ovario y testiculos);
la hormona estimulante de la
tiroides (TSH) requla la secrecion
de hormonas tiroideas y la
hormona adrenocorticotropa
estimula la secrecion de
hormonas por parte de las
glandulas suprarrenales,
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La liberacion de una hormona hacia el torrente sanguineo depende de
los requerimientos metabdlicos del organismo. Si la accion de una hor-
mona deja de ser necesaria, entonces las células endocrinas suspenden
su liberacién. Asimismo, si las condiciones fisiologicas requieren nue-
vamente de la accidn de una hormona, estas se liberan en concentra-
ciones muy precisas.

Las harmonas participan en la regulacion de muchos procesos fisiold-
gicos en el ser humano, tales como el crecimiento, el desarrollo sexual,
el metabolismo de la glucosa, la formacién de orina, la digestion de los
alimentos, los niveles de nutrientes en la sangre, entre otros.

» Regulacidn de la glicemia. En la requlacion del nivel de glucosa en la
sangre (glicemia) participan |as siguientes hormonas: insulina, gluca-
gén y somatostatina, las tres secretadas por el pancreas; cortisol,
adrenalina y noradrenalina, secretadas por la corteza y la médula
suprarrenal, respectivamente; la hormona adrenocroticotropa (ACTH)
y hormona del crecimiento, secretadas por la hipéfisis.

La insulina se secreta en respuesta a un aumento en la cantidad de
glucosa circulante en la sangre. Su efecto es hipoglicemiante, es
decir, facilita el ingreso de la glucosa
en las células y su utilizacion, lo gue
disminuye los niveles de glucosa san-
guinea. Ademas, la insulina estimula
el almacenamiento de la glucosa en
forma de glucdgeno en las células
musculares y en los hepatocitos.

Poca cantidad  Gran cantidad
deazicaren  de azicar en
la sangre la sangre

El glucagén ejerce un efecto contrario
a la insulina. Esta hormona se secreta
Insulina cuando la glicemia disminuye, estimu-
lando la degradacién del glucégeno
almacenado en el higado y en el muis-
culo para aobtener glucosa, la que se
libera a la sangre. El glucagon ejerce un
efecto hiperglicemiante, aumentando
la concentracion de glucasa circulante.

Adrenalina,
noadrenaling
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La somatostatina ejerce su efecto en el intestino regulando la absor-
cion de glucosa y de otros nutrientes durante la digestion de los ali-
mentos. La somatostatina también inhibe la secrecién de insulina y
glucagon. Estas tres hormonas secretadas por el pancreas regulan la
glicemia en condiciones fisiologicas normales.

En condiciones de estres, la hipdfisis y el sistema nervioso central
estimulan el aumento de |a concentracion de glucosa sanguinea. La
hipdfisis secreta la hormona ACTH, que estimula la corteza suprarre-
nal para que libere cortisol. El cortisol ejerce su efecto en el higado
favoreciendo la gluconeogénesis, es decir, la conversién de aminoa-
cidos y grasas en glucosa, la gue luego se libera en la sangre. El sis-
tema nervioso central, a su vez, estimula la médula suprarrenal, la
cual produce y libera en la sangre adrenalina y noradrenalina.
Ambas hormonas actan en los hepatocitos favoreciendo la degra-
dacién de glucégeno en glucosa.

Finalmente, la hormona del crecimiento también participa en la
regulacién de la glicemia. Esta hormona es secretada por la hipdfi-
sis y disminuye los procesos de absorcién de glucosa por parte de
las células y su oxidacién.

Regulaciéon hormonal de la digestion. El proceso de digestion de los
alimentos también es regulado por hormonas. Cuando el alimento
llega al estémago, la distension de sus paredes y la presencia de
ciertos nutrientes, por ejemplo las proteinas, estimulan las glandu-
las gastricas para que secreten gastrina. Esta hormona viaja por la
sangre y luego vuelve al estdémago donde actia sobre las mismas
gléndulas gastricas y provoca la liberacion de jugos gastricos y los
movimientos musculares del estdmago. Otras hormonas que parti-
cipan en este proceso son la secretina y la colecistoquinina, ambas
son producidas por el duodeno y acttian sobre el pancreas, estimu-
lando la secrecion de los jugos pancreaticos, y sobre la vesicula biliar,
provocando la liberacién de la bilis. La secrecién de colecistoquinina
es gatillada por la presencia de grasas y aminoacidos, en el intesti-
no, mientras que la de secretina es estimulada por el contacto del
acido clorhidrico, proveniente del estémago, con la mucosa intesti-
nal. Existen otras hormonas que participan en la regulacion de la
digestion, tales como la bombesina secretada por el estémago, la
motilina, que incremeta la motilidad del intestino, y la somatostatina
que inhibe la secrecién pancreatica y gastrointestinal.

Leptina. Es una hormona
proteica que actia a nivel del
hipotalamo, lugar donde se
encuentra el centro de control
del apetito. La leptina es
secretada por los adipocitos
cuando los niveles de
triglicéridos almacenados
son altos. Las respuestas

del hipotalamo a la secrecién
de leptina son: la inhibicion
del apetito, aumento del
metabolismo basal y
estimulacion de la lipdlisis.

Se ha descubierto que en las
personas obesas el nimero de
los transportadores sanguineas
de leptina disminuye y, por tal
motivo, el individuo se torna
“resistente” a esta hormona.



Las hormonas vegetales

En las plantas, las hormonas vegetales o reguladores del crecimiento
son sustancias quimicas producidas en un determinado tejido y que
luego son transportadas hacia otro donde actlan a concentraciones
muy bajas, desencadenando una respuesta fisiologica determinada.

Actualmente se han identificado cinco tipos de hormonas vegetales:
las auxinas, las citoquininas, €l etileno, el acido absicico y las giberelinas.
El uso de las hormonas vegetales en la agroindustria ha permitido mejo-

rar la produccién de diversos cultivos.

Hormona

Auxina

Funcion de las hormonas vegetales

Estimula el alargamiento celular, el desarrollo
de frutos y raices adventicias (o de anclaje).
Estimula la sintesis de etileno.

Se utiliza en la propagacion de plantas debido a que
promueve la generacion de raices. Ademas, es utilizado
como herbicida en el control de malezas, generando
envejecimiento prematuro en plantas susceptibles.

Citoquininas

Induce la division, la diferenciacion celular y la
formacion de tejidos. Retarda el envejecimiento
de las hojas.

En cultivos de plantas in vitro induce la generacion
de tallos.

Induce la maduracién de los frutos, el envejedmiento

Utilizado para controlar la maduracion de los frutos,

Etileno : ; modificando su color, sabor y aroma (por ejemplo,
y la caida de las hojas y de los frutos, an ciicos y en tomates).
Utilizado para sincronizar la germinacion de semillas,
2 : Induce la germinacion de las semillas, estimula el | asi como también la floracion de huertos frutales,
Giberelina

crecimiento y la floracion.

optimizanda |a polinizacion y posterior cosecha de
los frutos (por ejemplo, en manzanos y duraznos).

Acido absicico

Induce el cierre de los estomas. Inhibe el crecimiento
vegetal en periodos de estrés. También promueve la
caida de hojas, flores y frutes,

Se utiliza en la inhibicion de la brotacion de tubérculos,
como por ejemplo, la papa.

El etileno acelera la caida de
las hojas debido a que estimula
la sintesis de una enzima que
destruye la pared de las células
vegetales.

Aplicaciones comerciales de las hormonas
animales

Debido al rol de las hormonas en la regulacién de diversos procesos
fisiologicos, la posibilidad de controlar experimentalmente su produc-
cién es un desafio tanto para la investigacion cientifica como para la
industria.

Uno de los avances mas significativos
en este ambito lo ha entregado la in-
genieria genética. Los biotecndlogos
han logrado introducir en bacterias
genes humanos de diversas hormonas.
De esta forma, las bacterias producen
grandes cantidades de la hormona de
interés, la que luego es extraida, purifi-
cada e inyectada en seres humanos
que presentan deficiencia en la produc-
cién de la hormona. Un ejemplo de esto
es la produccién de la insulina y de |a hor-  La investigacion en biotecnologia

mona del crecimiento por la bacteria N permitido desarrollar nuevas
bl el formas de produccion de

hormonas.

Otra aplicacion del uso de hormonas

es en la produccion del ganado vacuno. Para obtener mayores tasas de
crecimiento mejorando la produccién de carne en estos animales, se
usan compuestos llamados anabolizantes, los cuales aumentan la can-
tidad de masa proteica del animal. Los anabolizantes mas utilizados en
la industria ganadera son hormonas, entre ellas los estrégenos, la pro-
gesterona y la testosterona. Estas hormonas aumentan la sintesis pro-
teica en el animal pero también ejercen otros
efectos, como el aumento de la velocidad de
crecimiento, la redistribucion de la grasa cor-
poral, el aumento de la capacidad muscular y
una mejor utilizacion de los nutrientes. Sin
embargo, en varios pafses se ha restringido el
consumo de carne de vacuno sometida a tra-
tamientos hormonales, pues segln algunos
estudios estos procedimientos podrian tener
un efecto nocivo sobre los consumidores.

El uso de hormonas en

la industria ganadera tiene
como finalidad mejorar la
produccién de carne.




Hombres

» Crecimiento de los testiculos y del pene,
* Aparicion de vello en el pubis,

las axilas y en la cara.
= Desarrollo de la
musculatura.

* Ensanchamiento de
los hombres y de la
caja tordcica.

= Cambio de la voz
(se hace mas grave).

La pubertad corresponde a la etapa del desarrollo humano donde el
organismo comienza a experimentar cambios fisicos que desencade-
nan el crecimiento y la maduracién funcional de los érganos reproduc-
tores, lo cual permite que una persona sea capaz de reproducirse.

Durante la pubertad, la actividad endocrina inicia los cambios fisiolégi-
cos que preparan al organismo para la madurez sexual. En los hom-
bres, los testiculos comienzan a producir espermatozoides y en las
mujeres comienzan los ciclos menstruales, originando ovocitos capaces
de ser fecundados. En la pubertad también se inicia el desarrollo de las
caracteristicas sexuales secundarias, tales como el crecimiento del vello
axilar y pubico; el aumento de la estatura y la masa corporal; el incre-
mento de la actividad de las glandulas sebaceas y suprarrenales, provo-
cando un aumento de la transpiracion y posible aparicién de acné.

La adolescencia es la etapa de transicion entre la pubertad y la edad
adulta, en la cual, ademas de la maduracion sexual, se experimenta
una madurez psicoldgica y emocional.

Caracteres sexuales secundarios

Mujeres

* Desarrollo de las mamas.

« Genitales externos se engruesan.

= Las caderas se ensanchan.

= Acumulacion de grasa en las caderas y los muslos,
* Aparicion de vello axilar y piibico.

Cambios hormonales

Los cambios fisicos y funcionales que ocurren durante la pubertad se
desencadenan por el aumento de los niveles sanguineos de las harmo-
nas gonadotropicas (LH y FSH) secretadas por la hipéfisis. Este incremen-
to de LH y FSH lo gatilla el hipotdlamo, que aumenta la secrecién de la
hormaona liberadora de gonadotropinas (GnRH). Las hormonas gonado-
trépicas actuan sobre los ovarios y los testiculos (gonadas) que respon-
den a este estimulo secretando hormonas sexuales. En las mujeres, los
ovarios incrementan la produccion de estrogenos y progesterona, que
permiten desarrollar ovocitos capaces de ser fecundados y preparan al
organismo femenino para el embarazo; en los hombres, los testiculos
aumentan la produccién de testosterona y producen espermatozoides.

Niveles sanguineos de LH y FSH
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Durante la infancia, el nivel de hormonas gonadotropicas se mantiene bajo

y constante. La maduracion sexual se inicia cuando los niveles de FSH y LH
aumentan, producto del incremento en la frecuencia y amplitud de los pulsos
de GnRH secretados por el hipotalama. Al inicio de la pubertad, los pulsos de
gonadotropinas se detectan solo durante la noche, pero con el transcurso del
tiempo también se establecen los pulsos diurnaos, hasta que se alcanzan los
niveles de gonadotropinas del estado adulto.

Hormonas sexuales. Son

los estrogenos, |a progeste-
rona y los andrégenos. Los
andragenos, entre los cuales
se encuentra la testosterona,
son hormeonas que tienen un
efecto masculinizante. Los
estrogenos y la progesterona
estimulan y mantienen el
desarrollo de las caracteristicas
sexuales femeninas.

FLE]



Sistema reproductor femenino

El sistema reproductor femenino esta formado por los genitales exter-
nos e internos.

Los genitales externos estan ubicados en la base de la cavidad pélvica
y reciben el nombre de vulva. Incluyen el monte pubiano o de Venus, los
labios mayores, los labios menores, el clitoris y el vestibulo de la vagina.
Los genitales externos estan compuestos principalmente por tejido eréctil
con abundantes terminaciones nerviosas. Su funcién es proteger los
genitales internos del dafo fisico y de agentes infecciosos.

Los genitales internos corresponden a los ovarios, los oviductos o
trompas de Falopio, el utero y la vagina.

Istmo del oviducto
Trompa de Falopio

u oviducto izquierdo

Ampiula del oviducto

Fimbrias Ovario izquierdo

Utero

Cérvix o cuello
uterino

Vagina

Labios mayores

Las caracteristicas anatomicas y funcionales del aparato reproductor femenine permiten el encuentro del ovocito
y el espermatozoide, la implantacion del embrion y el crecimiento del feto hasta completar su desarrollo.
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cados a cada lado del utero. Corresponden a las gonadas femeninas
debido a que producen y contienen los gametos femeninos u ovoci-
tos. Ademas, secretan las hormonas sexuales estrogeno y progestero-
na, por lo que también cumplen la funcién de glandulas endocrinas.

Oviductos o trompas de Falopio. Son dos conductos musculares de
aproximadamente 12 cm de longitud que conectan los ovarios con el
Utero. A lo largo del oviducto se distinguen tres regiones: el infundi-
bulo, donde se encuentran unas estructuras con forma de dedos, lla-
madas fimbrias, que captan al ovocito cuando es liberado del ovario;
el segmento medio o ampula, donde ocurre la fecundacion y el istmo,
donde los espermatozoides son capacitados para la fecundacion. El
transporte del ovocito a través del oviducto ocurre gracias a la
accion conjunta de las células epiteliales y secretoras de mucus, que
lo revisten internamente, y a la contraccién muscular de su pared.

Utero. Es un 6rgano muscular y hueco del tamario y forma de una
pera invertida. Mide alrededor de 7 ¢m de largo y 5 cm de ancho.
Presenta dos regiones principales, el cuerpo uterino y el cérvix o cue-
llo uterino. Su pared est4 formada por tres capas: la mas externa o
perimetrio; la capa intermedia formada por tejido muscular, deno-
minada miometrio y la capa interna o endometrio, formada por
células epiteliales ciliadas y secretoras. La funcién principal del Gtero
es la recepcion, implantacion y desarrollo del embriéon durante la
gestacion.

Vagina. Es un conducto muscular elastico, de aproximadamente 7 cm
de largo. Un extremo de la vagina se comunica con el Utero y el otro
es una abertura hacia el exterior, llamada orificio vaginal, que puede
encontrarse cubierto por una membrana llamada himen. A través de
la vagina, los espermatozoides entran al tracto genital femenino y

pueden llegar al ovocito.
Ovocitos
o

Corte transversal de un ovario. Los gametos
femeninos residen en el ovario contenidos
dentro de los foliculos, estructuras que
proveen el soporte nutricional, fisico y
hormonal para que el ovocito crezca,
macdure y esté preparado para
la fecundacion.

m Ovarios. Son dos érganos ovoides del tamano de una almendra ubi-



= Conductos espermaticos. Producen, almacenan y transportan esper-

Sistema reproductor masculino

En el hombre, el sistema reproductor esta formado por; las génadas
masculinas o testiculos, los conductos espermaticos, las glandulas acce-
sorias y el pene.

---l - Ampolla del
: 3 conducto deferente
Vel - .
4 [ F R Vesicula seminal
J_ Conducto
Prostata < egacn;laim
= onducto
deferente
Cuerpos cavernas 7 3 - Glandula
pdlel pene > ' ! bulbouretral
Epididimo
fene ' Testiculo
Uretra

Escroto

= Testiculos. Son dos drganos ovoides, de aproximadamente 4 a 5 cm de
longitud. Se ubican por fuera de la cavidad pélvica y estan rodeados
por una capa de piel llamada escroto. En los testiculos se encuentran
los tabulos seminiferos, lugar donde se lleva a cabo la produccién
de los espermatozoides. Ademas, estos Grganos tienen una funcion
endocrina pues producen la hormona testosterona.

matozoides y liquido seminal. Los conductos espermaticos son los
siguientes:

— Conducto eferente. Transporta los espermatozoides desde los tibu-
los seminiferos hasta el epididimo.

— Epididimo. Es un tubo muy enrollado de aproximadamente 6 me-
tros de longitud. En él los espermatozoides se almacenan alrede-
dor de dos a cuatro semanas, tiempo en el cual realizan su proceso
de maduracion adquiriendo movilidad y la forma y estructura defi-
nitivas.

— Conducto deferente. Transporta los espermatozoides desde el epi-
didimo hacia |a vesicula seminal. Se conecta con el conducto eya-
culador.

— Conducto eyaculador. Conduce el semen hacia la uretra, pasando
por la glandula prostatica.

— Uretra. Via comun del sistema reproductor y del sistema renal. Es el
camino de salida hacia el exterior del cuerpo tanto de los esper-
matozoides como de la orina.

Gléndulas accesorias. Aportan las secreciones que, en conjunto con
los espermatozoides, forman el semen. Las glandulas accesorias
estan formadas por las siguientes estructuras:

— Vesiculas seminales. Son dos gladndulas que producen un liguido
blanquecino llamado liquido seminal. Este liquido es rico en fruc-
tosa y otros nutrientes que los espermatozoides utilizan como
fuente de energia. Ademas, tiene un pH alcalino que permite neu-
tralizar la acidez de la vagina.

— Prostata. Produce una secrecion lechosa ligeramente acida que
contribuye a la movilidad y viabilidad de los espermatozoides.

— Glandulas bulbouretrales o de Cowper. Producen una secrecién
viscosa que lubrica las paredes de la uretra.

Pene. Es el drgano copulador. Esta formado por tejido eréctil y tejido
esponjoso que durante el coito se llenan de sangre produciendo la
ereccion. El semen es expulsado a través del pene por un mecanis-
mo reflejo denominado eyaculacion.




Multiplicacién

Crecimiento

Maduracion

maduracion.

Células primordiales germinales
B Ovogonias
{ Esta célula degenera
Ovocito |
L 2 Meiosis
Cuerpo e
polar | | | Ovodito I
) Fecundacian
Corpusculos polares
gue degeneran

Guulo

Gametogénesis femenina

La gametogénesis corresponde al proceso de formacion de gametos
que tiene lugar en las génadas femeninas y masculinas. Los gametos
se forman a partir de células precursoras diploides denominadas célu-
las primordiales germinales (CPG), las que se encuentran en las géna-
das desde la etapa embrionaria.

La formacion de los gametos femeninos u ovocitos dentro del ovario
se denomina ovogénesis. Este proceso comienza antes del nacimiento
y se prolonga durante toda la vida reproductiva de la mujer. En la ovo-
génesis se pueden distinguir 3 etapas: multiplicacién, crecimiento y

m Multiplicacién. Se produce du-

rante las primeras semanas del
desarrollo embrionario. Durante
la multiplicacion, las células
primordiales germinales que
se encuentran en el ovario en
desarrollo se diferencian dando
origen a las ovogonias, celulas
diploides precursoras de ovoci-
tos. Las ovogonias proliferan
por sucesivas divisiones mitati-
cas hasta el quinto o sexto mes
de gestacion formando alrede-
dor de siete millones de ovogo-
nias en total.

Esquema resumen de las etapas
de |a ovogénesis.

Desarrollo del ovecito
y su foliculo.

rina y hasta seis meses después del nacimiento, las ovogonias entran
en profase | de la meiosis y se denominan ovocitos primarios u ovo-
citos |. En esta etapa, cada ovocito | se encuentra rodeado por un
grupo de células, formando una estructura llamada foliculo. Los
ovocitos | quedan detenidos en la profase de la primera division
meictica durante toda la nifiez. Al comenzar la pubertad, y cada 28
dfas aproximadamente, unos pocos foliculos se activan, y sus ovoci-
tos completan la primera division meiotica, originando dos células
haploides de distinto tamano. La mas pequefa se denomina cuerpo
polar 1 o polacito I, mientras que la de mayor tamario corresponde
al ovocito secundario u ovocito Il. Cada mes, solamente uno de los
foliculos que se han activado libera su ovocito Il hacia el oviducto, el
cual continua el proceso meidtico hasta volver a detenerse en meta-
fase Il. Solo si el ovocito Il es fecundado por un espermatozoide se
completa la segunda division meidtica, Producto de esta division se
originan dos células, una es el évulo y la otra es el cuerpo polar Il o
polocito.

Foliculo

Cuerpo liteo

® Crecimiento y maduracion. A partir del sequndo mes de vida intraute-

Cantidad de ovaocitos.
Desde que se inicia la
avogenesis, el nimero

total de ovocitos disminuye
progresivamente debido a

que muchos de ellos degeneran
y mueren. Es asi como de las
siete millones de ovogonias
ariginales, al momento de nacer
solo existen dos millones de
ovoditos |, de los cuales quedan
alrededor de cuatrocientos mil
al inicio de la pubertad. Estos
ovocitos constituyen la reserva
total de gametos para toda la
vida reproductiva de la mujer.

Foliculo maduro
(de Graaf)

Qvocito 11



Células de Sertoli y células

de Leydig. La pared de los
tibulos seminiferos esta
tapizada por células
espermaticas en desarrolle,
y también por células de
Sertoli, que les dan soporte
y nutricion, La region entre
los tibulos seminiferos o
intersticio testicular contiene
las células de Leydig que
producen testosterona.

Multiplicacion y crecimiento

Maduracion

1} [

Espermatidas

Espermiogénesis
1

Espermatodito ||

Gametogénesis masculina

La formacion de gametos masculinos o espermatozoides se denomina
espermatogénesis y ocurre en los tibulos seminiferos de los testiculos.
En el transcurso de la espermatogénesis se distinguen las fases de mul-
tiplicacion, crecimiento, maduracion y espermiogénesis.

= Fase de multiplicacién y crecimiento. En el embrion, las células ger-
minales primordiales se dividen sucesivamente por mitosis, aumen-
tando considerablemente su nimero y dando origen a las esperma-
togonias, células diploides precursoras de los espermatozoides. De la
poblacién total de espermatogonias, una parte se encarga de man-
tener una dotacion permanente de células germinales indiferencia-
das que se renuevan por duplicacién celular, mientras que la otra
fraccion prolifera para generar espermatogonias més diferenciadas
y posteriormente espermatocitos primarios u espermatocitos I.

= Fase de maduracion. Los espermato-
citos | entran en meiosis y, a diferen-
cia de la ovogénesis, se producen las
dos divisiones celulares sin interrup-
cién. La primera division meittica da
origen a células haploides denomina-
das espermatocitos Il; la segunda
division origina las espermatidas. Las
espermatidas se ubican cerca del
lumen del tibulo seminifero y se
mantienen conectadas a los esper-
matocitos a través de puentes cito-
plasmaticos intercelulares. Las esper-
matogonias se encuentran en la base
de los timulos seminiferos, separadas
del resto de las células que descienden
de ellas (espermatocitos, espermatida

n y espermatozoides).

#
| |
Q
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i Esquema resumen de las etapas
Espermatozoides q R

de la espermatogénesis.

= Espermiogénesis. Es |a fase final de la espermato-
génesis, en la cual se produce la transformacion ‘ b
de las espermatidas, en los espermatozoides. 4 /’*"!1 3
Los cambios que experimentan las espermati- it 9 o ' Tubulas
das son: condensacion del ntcleo, contraccion \ gl i~ seminiferos
del citoplasma, formacién del acrosoma y des- ¥
a- rrollo del flagelo (cola). Los espermatozoides
son liberados en el lumen del tibulo seminifero
y, posteriormente, pasan hacia el epididimo, lugar
donde terminan su maduracion, se modifica la loca-
lizacion de algunas proteinas de membrana y adquieren
la capacidad de moverse activamente.

Corte transversal de testiculo,

El nimero total de espermatozoides que pue-
de llegar a producir un hombre en un diaesde ' '
100 a 200 millones, y se necesitan aproxima-
damente 60 a 70 dias para que ocurra el desa-
rrollo completo de un espermatozoide a partir
de una espermatogonia. A diferencia de la
mujer, gue nace con un ndmero fijo de células
germinales que daran origen a ovocitos hasta
aproximadamente los 50 afios de edad, en los
hombres la produccién de espermatozoides
se mantiene durante toda la vida, aunque el
numero y calidad de los espermatozoides
formados va disminuyendo con la edad.

— Membrana
= basal

Espermatogonia

Espermatocito |

Espermatocito i

Espermétida

Espermatozoide

Lumen
del tibulo

Distribucion de las células
espermatogénicas en el tibulo
seminifero.
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de los espermatozoides
que pueden estar asociadas
a la infertilidad masculina.

El semen

El semen corresponde a un liquido blanquecine, viscoso y ligeramente
alcalino (pH 7,2- 7,6) que es transportado por la uretra hacia el exte-
rior durante la eyaculacion. El semen esta constituido por los esperma-
tozoides y las secreciones de las vesiculas seminales, la prostata y las
glandulas bulbouretrales. Las secreciones que componen el semen
aportan elementos que son impartantes para el transporte y nutricion
de los espermatozoides, entre ellos se encuentran: fructosa, aminoaci-
dos, acido citrico, fésforo, potasio, calcio, sodio, enzimas, entre otros,
El volumen de semen liberado en una eyaculacién varfa entre 2,52 5,0 mL;
con un nimero de espermatozoides aproximado de 50 a 150 millones
por mililitro.

La calidad del semen se puede analizar a partir de la concentracion, la
motilidad, la morfologla y vitalidad de los espermatozoides, a través de
un examen llamado espermiograma. Este anélisis de espermatozoides
permite detectar anomalias que pueden estar relacionadas con proble-
mas de infertilidad masculina.

Algunas alteraciones detectadas en un analisis de semen

. : Medicion
Caracteristica Pardmetro (alteracion)
Nimero de < 20.000.000
Abundancia espermatozoides/mL. (oligoespermia)
Ausencia
{azooespermia)
- Espermatozoides con < 50 9%
Movimiento g ; : -
movilidad lineal progresiva. (astenozooespermia)
Vitalidad Espern*!atozoldes Vivos <40 % .
después de una hora. {necrozocespermia)
; <30 %
Marfologia Narmales (%), o

Fuente: C. Poirot y B. Cherruau. Infertilidad masculina: aspectos clinicos
e investigaciones bioldgicas, Acta Bioquim. Clin, Latinoam, marfjun 2005.

Relacién entre la estructura y la funcién
de los gametos

Los gametos femeninos y masculinos, ovocitos y espermatozoides, res-
pectivamente, tienen una funcién idéntica: aportar la mitad de informa-
cion genética para originar una nueva célula llamada cigoto. A partir del
cual se origina un nuevo individuo. Sin embargo, ovocites y espermato-
zoides presentan notables diferencias en su estructura,

= Ovocito. El ovocito es una célula haploide, esfe-
rica, que se encuentra protegida por un grupo
de células foliculares. Un ovocito que ha sido
liberado al oviducto, esta rodeado por células
foliculares que forman la corona radiada y por
una capa de mucopolisacéridos llamada zona
pelicida. El ovocito maduro puede llegar a
medir alrededor de 50 a 120 pm de didmetro.
Posee gran cantidad de citoplasma v, a diferen-
cia de los espermatozoides, no tiene capacidad
de desplazarse por si mismo sino gue lo hace
gracias a la accion de otras estructuras del siste-
ma reproductor femenino.

m Espermatozoide. Es una célula alargada que
mide alrededor de 20 a 30 pm de longitud y
3 pm de anche, donde el citoplasma ha sido
eliminado casi por completo. Posee un flagelo
que le confiere movilidad. En la zona interme-
dia presenta una gran cantidad de mitocon-
drias que le permiten obtener energia. En la
region de la cabeza se encuentra contenido el
nicleo, portador de la informacién genética, y
el acrosoma, que es una vesicula con enzimas
hidroliticas, hialuronidasas y proteinasas, que
facilitan la penetracion del espermatozoide en
el ovocito. Al fecundar al ovocito, el esperma-
tozoide pierde la zona intermedia y el flagelo,
por lo que solo aporta con material genético
para la formacion del cigoto.




Duracién del ciclo
reproductor femenino.

Las mujeres tienen ciclos
cuya duracion normal es
alrededor de 24 a 35 dias.
Esto varia seglin el tiempo que
demora la fase folicular, ya que
la fase ltea siempre es igual
(14 dias) porque depende del
tiempo que el cuerpo liteo
se mantiene activo.
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Una vez iniciada la pubertad y durante toda la vida reproductiva de la
mujer, el sistema reproductor experimenta cada mes una serie de cambios
que ocurren a nivel ovarico (maduracion folicular) y uterino (engrosa-
miento del endometrio) y que son inducidos por fluctuaciones ciclicas
en la secrecion de hormonas sexuales. Este proceso se denomina ciclo
reproductor. Durante cada uno de estos ciclos, el sistema reproductor
femenino se prepara para una posible fecundacién y embarazo.

El ciclo reproductor se inicia con la menstruacién, que consiste en la
expulsion de sangre y tejidos del endometrio a través de la vagina. La
menstruacion corresponde al primer dia del ciclo y dura alrededor de
cinco dias. Ocurrida la menstruacion, el sistema reproductor femenino
se prepara para la maduracién de un nuevo ovocito. Para esto, el hipo-
tdlamo aumenta la secrecion de factor liberador de gonadotropinas
(GnRH) que estimula la secrecion de FSH y LH por parte de la hipé&fisis.
La FSH estimula el crecimiento de varios foliculos ovaricos, pero sola-
mente uno de ellos completa su desarrolle formando un foliculo
maduro o foliculo de Graaf. Este foliculo en desarrollo secreta gran
cantidad de estrégeno, hormona que cumple tres funciones; promue-
ve la maduracion del ovocito | que contiene el foliculo de Graaf, esti-
mula la proliferacion y vascularizacién del endometrio y desencadena
un aumento en la liberacién de LH por parte de la hipofisis. La primera
mitad del ciclo reproductor se denomina fase folicular en el ovario y
fase proliferativa en el ttero.

A continuacién, y aproximadamente en la mitad del ciclo, ocurre la
ovulacion o liberacién del ovocito | desde el foliculo de Graaf hacia el
oviducto. La ovulacién es antecedida por un brusco ascenso en el nivel
de LH y en ella el ovocito | reanuda la meiosis dando origen a un ovo-
cito Il que detiene el proceso en metafase Il. Durante esta etapa puede
ocurrir la fecundacion, es decir, que un espermatozoide se una con el
ovocito Il que se encuentra en el oviducto.

Después de la ovulacion, en el ovario comienza la fase lutea y en el
Utero la fase secretora. Durante esta etapa las células remanentes del
foliculo de Graaf que permanecen en el ovario se diferencian y reorga-
nizan por accién de la LH, para formar una glandula endocrina llama-
da cuerpo liteo, el cual sintetiza y secreta estrégeno y principalmente
progestercna. En el endometrio, que continta engrosandose, la pro-
gesterona estimula la secrecion glandular y la sintesis de moléculas
especificas que lo preparan para recibir al embrion.

Aungue al final de la etapa preovulatoria, los estrégenos estimulan la
secrecion de GnRH, FSH y LH, en la etapa postovulatoria los altos nive-
les de progesterona y estrégeno, en conjunto, inhiben la liberacion de
esas mismas hormonas.

Si el ovocito es fecundado, el cuerpo luteo mantiene su actividad secre-
tora de progesterona, lo que favorece el crecimiento del endometrio,
tejido donde posteriormente se implantara el cigoto. Por otro lado, si
el ovocito no es fecundado, el cuerpo luteo degenera, causando una
caida de los niveles de estrageno y progesterona. Lo anterior tiene dos
efectos: por un lado, el término de la inhibicién de la hipéfisis, la que
nuevamente comienza a secretar FSH, y por otro, en el ttero disminu-
ye la sangre que llega al tejido del endometrio, por lo que termina su
actividad secretora. Ambos eventos desencadenan el inicio de una
nueva menstruacién y el inicio del siguiente ciclo.

Niveles hormonales durante el ciclo reproductor femenino
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Capacitacion. Corresponde
a una serie de cambios que
experimentan los espermato-
zoides durante su recorrido
por el oviducto, lo que les
permite conservar su viabili-
dad y capacidad fecundante.
Entre estos cambios se
encuentran el aumento de
la motilidad y la preparacion
para la liberacion del
acrosoma.

Eventos que ocurren durante
la fecundacién.

La fecundacion es el proceso a través del cual un espermatozoide y un
ovocito se fusionan, dando origen al cigoto. Como resultado de la unidn
de estas dos células haploides se origina una célula diploide, que con-
tiene la informacion genética de ambos progenitores.

Para que ocurra la fecundacion es necesario que durante el acto sexual
0 coito, el varon deposite los espermatozoides en la vagina, a través de
la eyaculacion, y gue la mujer haya ovulado, es decir, el ovocito debe
haber salido del ovario,

Durante la eyaculacion se liberan alrededor de 200 a 400 millones de
espermatozoides al interior de la vagina. Sin embargo, muchos de ellos
mueren producto del pH acido del tracto reproductor femenino, o son
fagocitados por macrofagos que se encuentran en este sitio. Los esper-
matozoides que logran sobrevivir se desplazan hacia las trompas de
Falopio u oviductos (generalmente el ampula), donde se encuentran
con el ovocito y se produce la fecundacion.

Fase 1: Penetracion de la corona radiada.

) Fase 2: Union del espermatozoide con la zona peldcida.
o : )

o )}

)
(

~

‘\\
O

B

Fase 3; Penetracion de la zona pellcida, |
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Durante la fecundacién, un espermatozoide penetra la zona pelicida
y logra fusionar su membrana a la del ovocito, ocurriendo una serie de
reacciones fisicas y quimicas que impiden la entrada de un segundo
espermatozoide. Al ingresar al ovocito, el espermatozoide pierde su
flagelo y el ovocito detenido en metafase Il completa su segunda divi-
sion meiotica. Luego de unas horas, los nucleos de ambos gametos
que han permanecido separados, y se denominan pronucleos, se unen
formando el cigoto, el cual tiene una nueva combinacion de informa-
cion genética que comienza a expresarse dirigiendo las primeras eta-
pas de desarrollo. Asi se da inicio a la formacion, crecimiento y desarro-
llo de un nuevo individuo.

Una vez formado el cigoto, este comienza a experimentar multiples
divisiones celulares que dan origen al embrion, el cual inicia su viaje
hacia la cavidad uterina transportado por accién de los cilios que recu-
bren el oviducto y por las contracciones musculares de este érgano.

Aproximadamente al cuarto dia desde la fecundacién, el embrién llega
a la cavidad uterina pero es alrededor del séptimo dia cuando ocurre
su implantacion en el endometrio. De esta manera, el embrién se
adhiere y entra en estrecho contacto con la pared uterina que le otor-
ga los nutrientes y el oxigeno necesario para su desarrollo.

Trayecto del cigoto hacia
el dtero.




m Gastrulacion. Es el proceso de transformacion del blastocisto en un
embrion organizado en tres capas llamado gastrula. La gastrulacion
comienza luego de la implantacion y culmina alrededor de la tercera
semana de desarrollo. Durante esta etapa las células de la blastula se
disponen en tres capas germinales: el ectodermo, el mesodermo y el
endodermo, a partir de las cuales posteriormente se originaran los

m Segmentacion. El cigoto se divide por mitosis en dos células o blas- distintos érganos.
tomeros, los cuales continuan el proceso de division durante los
siguientes dias. Al cuarto dia después de la fecundacién, el embrion
formado por 16 células, denominado mérula, ingresa al Utero. Los Ectodermo
blastémeros que forman la morula se encuentran muy compactados,
debido a que, a pesar del mayor nimero de células que se han for-
mado, el volumen total del embrién no ha aumentado. Al quinto dia
luego de la fecundacion, algunos blastémeros migran hacia la perife-
ria y se aplanan formando una capa externa o trofoblasto que rodea
a una masa de células internas que forman el embrioblasto y a una
cavidad interna llena de liquido denominada blastocele. La estructura
resultante de esta migracion celular recibe el nombre de blastocisto o
blastula. Al séptimo dia después de la fecundacién, el blastocisto se

La segmentacion, implanta en la pared uterina,

El desarrollo embrionario se inicia en el momento en que el cigoto
comienza a dividirse y culmina luego de dos meses de vida intrauteri-
na. En esta etapa —la mas temprana dentro del desarrollo humano- se
distinguen los siguientes procesos:

Blastocisto Gastrulacion

Blastélmems

= Organogénesis. Corresponde al proceso de formacion de los diversos | La gastrulacion.
érganos. A partir del ectodermo, se formaran la epidermis, el sistema
nervioso y los érganos de los sentidos; el mesodermo, dard origen al
esqueleto (hueso y cartilago), al sistema reproductor, al sistema cir-
culatorio, a los musculos y los rifiones; y del endodermo derivaran
estructuras asociadas a los sistemas digestivo y respiratorio. El encé-
falo, la médula espinal y una estructura mesodérmica llamada noto-
cordio son los primeros organos en formarse durante el desarrollo
embrionario (alrededor de la tercera semana de gestacién). Con el
tiempo, el notocordio dara origen a la columna vertebral. Ademas,
su formacion induce el desarrollo de la placa neural que correspon-
de a la estructura precursora del sistema nervioso. Alrededor de la
cuarta semana de gestacién, el corazén comienza a latir y en la
Masa celular octava semana se produce el desarrollo de la musculatura, lo que
interna permite los primeros movimientos del embrion, el encéfalo comienza
a mandar impulsos nerviosos y se producen algunos reflejos simples.
Al finalizar la octava semana o segundo mes de desarrollo, el
embrién pasa a llamarse feto.

Trofoblasto

Morula Biastocisto
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La siguiente etapa corresponde al desarrollo fetal que comienza en el
tercer mes de gestacion y finaliza en el nacimiento. Durante esta etapa
se terminan de formar todos los 6rganos, se produce la maduracién de
los tejidos y el feto crece rapidamente.

Feto de 3 meses.

Durante el tercer mes, el
feto presenta todas las
estructuras reconocibles en
un ser humano, pudiéndo-
se observar ojos y oidos
en sus posiciones definiti-
vas. Aparece la columna
vertebral. Se desarrolla el
sisterna reproductor por lo
gue se puede distinguir el
sexo, y también comienza

Debido a que durante el
primer trimestre de gesta-
cion se produce la forma-
cién de los 6rganos, el
feto es mas susceptible de sufrir el efecto de toxi-
cos ambientales o de drogas que afectan los proce-
sos celulares del desarrollo. Al final del tercer mes,
el feto mide alrededor de 7,5 ¢cm de largo y la
cabeza representa aproximadamente la mitad de la
longitud del cuerpo completo.

Feto de 6 meses.

Durante el segundo trimestre de gestacion, perio-
do que comprende desde el cuarto al sexto mes, el
feto crece y aumenta de peso. Aparece pelo en su
cabeza y cuerpo. La madre puede sentir los movi-
mientos de su hijo dentro de la cavidad amnidtica.
Al final del quinto mes, el feto succiona el pulgar
dentro de su boca (reflejo de succién). Durante el
sexto mes empieza a acumular grasa, la piel se
torna rosada o roja debido a la sangre que circula
en los capilares, las células alveolares del pulmon
comienzan a producir el surfactante pulmonar. De
aqui en adelante el feto se prepara para conver-
tirse en un ser independiente.

la formacién de orina.

En el tercer trimestre, periodo desde el sép-
timo hasta el noveno mes, el feto adquiere
la mayor parte de su peso y ocurre la dife-
renciacién final de algunos organos y teji-
dos. El sistema nervioso central es capaz de
controlar movimientos respiratorios ritmicos
y la temperatura corporal. En este perfodo,
el feto se mantiene mas tiempo en la misma
posicion, generalmente con la cabeza hacia
abajo y disminuye la fuerza, pero no la fre-
cuencia, de sus movimientos, porque tiene
menos espacio en el dtero. El cuerpo de la
madre estd alerta a los cambios hormenales
que desencadenan el parto.

Cualquier nacimiento se considera prema-
turo si ocurre antes de la semana 37 de ges-
tacion. Sin embargo, si el bebé nace después
de la semana 30 existe una alta posibilidad de
éxito, pues el feto se ha desarrollado lo sufi-
ciente para iniciar la vida fuera del vientre
materno. '

Feto de 9 meses.

Embrion Feto !
| 1 i q 1 i [ 1 ‘ |
lacabeza Elrostrose  Todoslos  Aparato Primeros | El feto abre | Descensa
= ylosbrotes  configura.  drganos  dirculatorio reflejos los ajos, | dE los
£ | de las extremi-  Las extremi- estdn  terminado. del feto: escucha | testiculos, |
E dades dades estan  formados. succiona | sonidos y se
~§ - aparecen,  formadas, i feto Maduracién | ol pulgar. | mueve cada | |
B g . adquiere nerviosa. vez mas.
=2 | forma ‘l
g T tumana
£ él ‘ + g La madre 4
siente Feto viable,
co{razﬁn Son moverse
| e ‘ reconocible. al feto.
Estatura | |
promedio 14 3 n 15 30 36 40 45
(em} | |
[ R | !
promedio i 0,02 1,10 70 200 500 1.200 1.700 2400
(g) | | -I | ! -I | |

Fuente: MINEDUC. Programa de estudio Biologia. Segundo Ano Medio. 1998.



Corresponden a estructuras que se encuentran por fuera del embrién
y que participan en su nutricion y proteccién. Los anexos embrionarios
en el ser humano son:

Corion. Permite el intercambio de nutrientes y oxigeno con la madre.
Ademas, secreta hormonas que ayudan a retener al embrion al interior
del ttero. El corion forma parte de la porcion embrionaria de la placenta.

Amnios. Delimita la cavidad amnidtica, que corresponde al espacio
entre el embrién y el amnios. Secreta el liquido amnidtico que permite
al embrién moverse y la amortiguacion de golpes.

Alantoides. Prolongacion del tubo digestivo en desarrollo. Posee vasos
sanguineos que contribuyen a la formacion del cordén umbilical.

Saco vitelino. En muchas especies es la fuente principal de nutrientes para
el embrién. Sin embargo, el ser humano recibe los nutrientes de la pla-
centa, y el saco vitelino es una cavidad de tamano reducido cuyas pare-
des sirven como sitio temporal de formacion de las células sanguineas.

Anexos embrionarios.

La placenta

La placenta es el 6rgano que permite el intercambio de nutrientes, oxi-
geno y desechos entre la madre vy el feto.

La placenta se origina durante el tercer mes de embarazo, y esta forma-
da tanto por células del feto como por células de la madre. La parte fetal
de la placenta esta formada por unas estructuras con forma de dedo que
se originan en el corion y se denominan vellosidades coriénicas. La parte
materna corresponde a tejido del endometrio muy vascularizado, es decir,
que ha formado muchos vasos sanguineos pequefios come arteriolas,
capilares y vénulas que permiten el intercambio de sustancias.

El cordon umbilical es la estructura que comunica la placenta con el
feto, permitiendo la circulacion de sustancias a través de las arterias y
vena umbilical. La sangre rica en CO, y productos de desecho circula
desde el feto hacia la placenta a través de las arterias umbilicales,
mientras que por la vena umbilical circula sangre rica en oxigeno,
nutrientes, hormonas y factores de crecimiento gue provienen de la
placenta y se dirigen hacia el feto. La sangre materna no tiene contacto
directo con la sangre fetal. El intercambio de gases, nutrientes y meta-
bolitos se realiza a través de las vellosidades coridnicas. Estas estructu-
ras poseen abundantes capilares fetales que se encuentran en intimo
contacto con el endometrio y los vasos sanguineos maternos.

La placenta es también un 6érgano endocrino, ya que produce y secreta
hormonas que permiten mantener la gestacién. Entre ellas se encuen-
tran los estrégenos, la progesterona y la gonadotro-pina humana (HCG).
La HCG contribuye en la regulacion del crecimiento de
la placenta, la produccién de otras hormonas y factores
de crecimiento.

Vena
umbilicales  umbilical

Feto humano unido
a la placenta.

Vena
endometrial

Arteria
endometrial

Cordon umbilical ' —



Tamano del feto

1

Caida de la produccion de
pregesterona placentaria

Fin de la inhibicion de las
contracciones del misculo
utering

El parto es el proceso por el cual el feto, la placenta y las membranas
fetales son expulsados desde el tero, marcando el término de la ges-
tacién. El parto se desencadena gracias al efecto coordinado de una
serie de factores fisiologicos, entre ellos el tamano del bebé, las carac-
teristicas del masculo uterino y cambios hormonales que sefialan que
el periodo de desarrollo dentro del Gtero ha concluido y que el nuevo
ser humano esta en condiciones de continuar su desarrollo fuera de él.

Cambios hormonales que desencadenan el parto

Durante la gestacion, os niveles de progesterona son muy altos y mantie-
nen el Gtero inactivo, es decir, solo ocurren contracciones descoordinadas
y de pequena amplitud. El parto comienza cuando se cambia este estado
de inactividad uterina y las contracciones se vuelven potentes y eficaces.
Estas contracciones ayudan a empujar al feto hacia fuera del dtero.

Al final del embarazo, el tamario del feto inhibe la secrecién de progeste-
rona por parte de la placenta, lo que induce la accion del estrégeno sobre
las paredes del Gtero. Esta hormona prepara la musculatura del Gtero
para una contraccion fuerte y coordinada. Ademas, provoca gue las
paredes uterinas se hagan mas sensibles a la hormona oxitocina y a las
prostaglandinas. Ambas hormonas provocan contracciones de la pared
del Gtero. Es probable que al inicio del parto el aumento en la secrecién
de cortisol en el feto estimule |a placenta y el Utero para la liberacion de
estrogenos y prostaglandinas, respectivamente, y se desencadenen las
contracciones. El aumento repentino de los niveles de prostaglandinas, y
tambien de oxitocina, incrementan progresivamente la frecuencia y la
intensidad de las contracciones que empujan al feto hacia el exterior. A
esta serie de contracciones del Utero se les denomina trabajo de parto.

Hipotalamo
Impulso
nervioso

Estrogenos
placentarios (&

Oxitocina

Ampliacion de las
contracciones del musculo
utering

Prostaglandinas

Durante el parto se pueden reconocer cuatro periodos:

u Periodo de dilatacion. Se caracteriza por contracciones uterinas que
ocurren con alta frecuencia y con intensidad creciente. Se produce
la dilatacién del cuello del Utero hasta alcanzar los 10 cm, lo que es
suficiente para el paso del feto.

m Periodo expulsivo. Producto de las contracciones uterinas y abdomi-
nales, el bebé pasa a través del cuello del Utero y de la vagina salien-
do con su cabeza, hacia el exterior, esto corresponde al nacimiento.
Una vez que el bebé ha salido completamente del Gtere materno,
los médicos proceden a amarrar y cortar el cordon umbilical.

m Periodo de alumbramiento. Expulsion de la placenta, el cordén um-
bilical y fas membranas fetales. Sucede alrededor de 10 a 15 minutos
después de la salida del bebé por accion de las contracciones uterinas
que siguen ocurriendo.

= Puerperio inmediato. Periodo de recuperacion inmediata y finaliza
dos horas después del alumbramiento, En esta etapa la madre y el
nino deben tener cuidados especiales.

Perfodo expulsivo. El bebé sale a través del canal del parto (cuello uterino
¥ vagina).




Glandula mamaria

La glandula mamaria consta
de acinos glandulares
formados por células
productoras de leche,

Estas estructuras se agrupan
formandeo un conjunto de
lébulos conectados por
canales excretores, los que
confluyen en los galactéforos,
conductos de mayor calibre
que desembocan en el
pezoén.

Lactancia

Composicion de la leche materna

En los mamiferos, como el ser humano, la alimentacion durante la pri-
mera etapa de desarrollo luego del nacimiento, se realiza a través de
leche producida por la madre en las glandulas mamarias.

Inmediatamente después

Estructura de un lébulo del nacimiento, las glén—

dulas mamarias comien-
zan a producir un liqui-
do llamado calostro, rico
en azlcares y proteinas,
ﬁélula pero. pobre en lipidos.
secretora Contiene una elevada
de:leche cantidad de anticuerpos,
Canalexcretor]  f2Ctores de crecimiento,
del Iobulo vitaminas liposolubles y
agentes contra infeccio-
nes (linfocitos, macrofa-
gos, lisozimas). Alrededor
del quinto dia y hasta el

final de la sequnda sema-
na después del parto la
madre secreta la leche de transicion que tiene un menor contenido
de anticuerpos y proteinas gue el calostro, pero mayor proporcién
de azlcares y grasa. Desde la tercera semana postparto comienza
la secrecion de leche madura, la cual aporta diferentes moléculas y ele-
mentos quimicos necesarios para el desarrollo y crecimiento del bebé.
Esta compuesta por un mayor contenido de grasa, proteinas (caseina),
lactosa, vitaminas y minerales. También contiene anticuerpos que par-
ticipan en la defensa del organismo del recién nacido.

La composicién de la leche materna varia sequn las necesidades de
cada especie. Si comparamos la leche materna humana con la leche de
vaca, esta Ultima es deficiente en hierro, vitamina E y acidos grasos
esenciales. Por otro lado, contiene cantidades excesivas de proteinas,
sodio y potasio. Las proteinas y la grasa de la leche de vaca son mas
dificiles de digerir que la leche humana mientras que las altas concen-
traciones de sodio y potasio pueden danar los rinones del bebé.

Produccidn y secrecion de la leche materna

Durante el embarazo la glandula mamaria experimenta un crecimien-
to importante debido a la accion combinada de estrégenos y proges-
terona. Este crecimiento involucra también el desarrollo y diferencia-
cién del tejido mamario que se prepara para la produccién de leche.
Luego del parto, la produccion y secrecion de leche es estimulada por
las hormonas prolactina y oxitocina.

La prolactina es producida en la adenchipdfisis y es encargada de esti-
mular la secrecion de leche en la glandula mamaria. Promueve la
expresion de numerosos genes, como el de la caseina, la lactoalbtimina
y la lactoferrina (proteinas que componen la leche). La oxitocina es
liberada por la neurchip6fisis y es la hormona que permite |a salida de
la leche desde los alvéolos mamarios hasta el pezon para ser ingerida
por el bebé.

El bebé obtiene la leche a través de la succion del pezon de una de las
glandulas mamarias. Esta es una conducta innata del bebé, Al succio-
nar el pezén, se estimulan terminaciones nerviosas ubicadas en la piel,
en la region de la areola. Esta informacion es conducida hasta el siste-
ma nervioso central, especificamente el hipotalamo, el cual responde
de dos formas: inhibe las neuronas que han mantenido bloqueada la
secrecion de prolactina y estimula la liberacion de oxitocina.
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La secrecion de prolactina y oxitocina es estimulada por el reflejo de succién.
A través de un ciclo de retroalimentacion positiva estas hormonas estimulan
la produccion y secrecion de la leche materna,

Beneficios de la lactancia.
El consumo de leche materna
es beneficioso para |2 madre
y el bebé. Para el recién nacido
constituye el alimento con la
proporcion ideal de nutrientes
para su desarrollo y crecimienta.
Para la madre contribuye a
evitar hemorragias postparto
en el (tero por accion de la
oxitocina y ayuda a perder peso.
La lactancia ademas permite
estrechar el vinculo afectivo
de la relacion madre-hijo.



Menstruacion

La anticoncepcion retine un conjunto de métodos que tienen como
finalidad impedir la fecundacion como consecuencia de una relacion
sexual. Asi, |a pareja puede decidir cual es el momento mas apropiado
para tener hijos, lo que se conoce como planificacién familiar. Los
métados de anticoncepcion pueden ser naturales o artificiales. Ambos
tipos tienen la opcién de ser suspendidos cuando |a pareja asi lo desee.
Sin embargo, algunos métodos artificiales son irreversibles debido a
que mantienen la condicién de infertilidad en forma permanente.

Los métodos naturales se basan en la abstinencia, es decir, la decisién
de la pareja de evitar la relacién sexual durante el periodo fértil o de
posible embarazo en la mujer. Los métodos naturales estan basados en
las siguientes caracteristicas del ciclo reproductor femenino y de los
espermatozoides: la ovulacion se produce una vez durante el ciclo; el
ovocito es fecundable hasta 24 horas después de la ovulacion; y la sobre-
vida de los espermatozoides en el tracto reproductor femenino es de
aproximadamente 2 dias. Algunos métodos utilizados para evaluar el
periodo fértil son los siguientes:

= Método calendario. Calcula el periodo fértil considerando la dura-
cién del ciclo reproductor femenino. Su eficacia es reducida si la
mujer tiene ciclos irregulares.

m Temperatura basal. Consiste en llevar un registro de la temperatura
corporal desde el primer dia del ciclo. Un alza en la temperatura cor-
poral de 0,5 °C es un indicativo de que se ha producido la ovulacion.

m Método de Billings. Considera las caracteristicas del moco cervical.
En el periodo fértil el moco es claro y elastico. En el periodo no fértil
el moco es espeso y opaca.

Todos estos métodos requieren de tiempo y esfuerzo para que la pareja
aprenda a reconocer los signos fisiolégicos asociados al periodo fértil.
Por otro lado, tienen la desventaja de ser poco eficaces si no se respeta
el periodo de abstinencia.
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Método calendario. Seglin este método si una mujer tiene un ciclo regular que dura 28 dias, debe abstenerse
de tener relaciones sexuales durante su periodo fértil {desde el dia 9 hasta el dia 17 del ciclo).

Los métodos artificiales impiden el encuentro del évulo y el esperma-
tozoide mediante el uso de hormonas, dispositivos o barreras. Los mas
comunes son:

® Condén masculino o preservativo. Es una funda delgada de latex
que se coloca en el pene antes de que ocurra la penetracion con el
propdsito de impedir la entrada del sernen en la vagi-
na. Usado en forma correcta, es altamente efectivo
en impedir la fecundacién y también evita el conta-
gio de enfermedades de transmision sexual.

= Dispositivo intrauterino (DIU). Es una vara de plasti-
co, cobre o acero inoxidable en forma de T. Se inser-
ta en la cavidad uterina dificultando el movimiento
de los espermatozoides vy alterando las caracteristicas
del moco cervical. Puede permanecer de 2 a 3 aflos
en el atero, pero su uso debe ser estrictamente con-
trolado por un profesional de la salud (médico o
matrona) ya que en algunos casos puede producir
complicaciones como hemorragias o infecciones.

m Anticonceptivos hormonales. Son pastillas (anticon-
ceptivos orales), implantes subdérmicos, anillos vagi-
nales, parches o inyecciones mensuales de hormonas
sintéticas similares a las que produce el organismo.
Pueden suprimir la ovulacién por un mecanismo de
retroalimentacion negativa sobre la secrecion de
gonadotropinas y/o aumentar la viscosidad del moco
cervical impidiendo el desplazamiento de los esper-
matozoides a través del Gtero. Si las dosis administra-
das son correctas son anticonceptivos altamente efec-
tivos. Su utilizacién debe ser recomendada y supervisada por un
médico especialista.

II*\. a‘l—f.

La anticoncepcion quirdrgica se refiere a la esterilizacion femenina o
masculina a través de una intervencion quirtrgica. Consiste en ocluir
las trompas de Falopio o los conductos deferentes cerrando el paso a
los ovocitos hacia el Utero y de los espermatozoides hacia el semen,
respectivamente. Debido a que son métodos permanentes e irreversi-
bles, la orientacién y consejeria a la pareja son especialmenie impor-
tantes. Tienen una eficacia anticonceptiva muy alta.
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Envase de anticonceptivos
orales.
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Cnidario.

Todos los seres vivos poseen la capacidad de responder a los cambios
generados en el medio externo o en el interior de su organismo. Por
ejemplo, la elevada temperatura del verano es un estimulo para ciertas
plantas que responden ajustando el nivel intracelular de agua; la
humedad vy el pH bésico, en el sustrato, son los estimulos para que
algunos hongos inicien su proceso de reproduccion; y un medio pobre
en nutrientes provoca que algunas bacterias y hongos inicien el proce-
so de esporulacion. Asi, un estimulo es cualquier sefial o cambio en el
medio interno o externo que influye en la actividad de parte o de todo
el organismo.

Los organismos animales responden a los estimulos a través del sis-
tema nervioso. Existen diversos tipos de sistemas nerviosos en los dis-
tintos grupos de animales; al compararlos, se aprecia que a medida
que se avanza en la escala evolutiva, se tiende a la cefalizacion, es
decir, la centralizacion del control de la funcion nerviosa en una sola
estructura, el cerebro.

Los animales pertenecientes al grupo Cnidaria presentan la organi-
zacion mas simple del sistema nervioso; entre estos se encuentran las
medusas, los corales, las hidras y las anémonas de mar. Estos animales
poseen células especializadas en reaccionar a determinados estimulos,
llamadas células sensitivas, las cuales han desarrollado prolongaciones,
a modo de redes, que les permiten interactuar con otras células que se
han especializado en la contraccién. Por tal motivo, en este grupo de
organismos, el sistema nervioso se denomina sistema nervioso reticu-
lar. En los Platelmintos o gusanos planos, tales como las planarias, las
células nerviosas se agrupan en ganglios ubicados en la region cefali-
ca del animal. Estos ganglios cumplen una funcién de control e inte-
gracion. Ambos ganglios se prolongan longitudinalmente hacia la
region posterior del cuerpo y forman los cordones nerviosos.

Cordones nenviosos

Ganglios —= '-
cefdlicos

Platelminto.

Las lombrices de tierra y las sanguijuelas, ambas pertenecientes al
grupo de los Anélidos, son invertebrados que se caracterizan por tener
cuerpos alargados y segmentados. En estos animales, al igual que en
los Platelmintos, el sistema nervioso se organiza en ganglios cefalicos
y cordones nerviosos longitudinales. Sin embargo, su estructura es un
poco mas compleja, debido a que en cada segmento del cuerpo se
observa un par de ganglios a partir de los cuales se prolongan nervios
laterales que forman un cordon nervioso ventral.

Ganglios Nervios laterales
cefalicos

Cordones nenviosos

Ganglio longitudinales Anélido.

En los artrépodos, tales como los ardcnidos, los crustaceos y los insec-
tos, los ganglios cefélicos forman un 6rgano de mayor tamano y con
regiones funcionales especificas; este ¢rgano se denomina cerebro.
Ciertos segmentos del cuerpo poseen ganglios a partir de los cuales
nacen nervios laterales conectados con las estructuras motoras del ani-
mal, como, por ejemplo, los musculos de las patas. Los nervios que se
proyectan desde el cerebro se conectan con estructuras sensitivas
como las antenas y los ojos.

Ganglio
Cerebro

Corddn nervioso
Artrépodo.

. iz ; /)
Los animales vertebrados, como los peces, los anfibios, los reptiles, las

aves y los mamiferos, tienen un sistema nervioso encefalico formado
por un cordén nervioso dorsal cuyo extremo anterior es el encéfalo, el
cual se encuentra protegido por los huesos del craneo. El encéfalo se
continia en la médula espinal encerrada dentro de la columna vertebral,
El encéfalo y la médula espinal se encargan de centralizar el control
nervioso de todo el cuerpo. Por el resto del cuerpo se extiende una red
nerviosa encargada de conducir sefiales sensitivas y motoras al centro de
control del sisterna nervioso.
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Tracto. Haz de fibras nerviosas
del sistema nervioso central.
Nervio. Haz de fibras nerviosas
del sistema nervioso periférico.
Fibra. Agrupacion de axones,
Nucleos. Agrupacion de
somas neuronales ubicados
en el sistema nervioso
central.

Ganglios. Agrupacion de
somas neuronales ubicados
en el sistema nervioso
periférico.

Sistema nervioso

Desde un punto de vista anatdmico, es decir, segun la forma como esta
estructurado, el sistema nervioso se divide en sistema nervioso central
(SNC) y sistema nervioso periférico (SNP).

El sistema nervioso central lo componen el encéfalo y la médula espinal.
En un adulto el encéfalo puede dividirse en cuatro partes principales:
el cerebro, el cerebelo, el diencéfalo y el tronco encefalico.

El sistema nervioso periférico estd formado por las neuronas sensitivas
0 vias sensitivas, que comunican los receptores sensitivos con el encé-
falo y la médula espinal, y por las neuronas motoras o vias motoras,
que conectan el encéfalo y la médula espinal con los musculos y las
glandulas. La via motora del sistema nervioso periférico se subdivide, a
su vez, en sistema nervioso somatico (SNS) y sistema nervioso auténo-
mo (SNA). El SNS esta formado por neuronas que llevan informacion
desde el sistema nervioso central al musculo esquelético, por lo que es
responsable de las respuestas voluntarias. Por otro lado, el SNA con-
duce informacion al musculo liso, al misculo
cardiaco v a las glandulas y, como su nombre
lo indica, participa en las respuestas que son
| independientes de la voluntad de |a persona.

tiene componantes que

funcionan de manera
interconectada

—

Sistema nervioso central (SNC)

|
compuesto por

1 | se subdivide en ‘
m Medula espinal Nervios y ganglios

formado por ks
siguientes estructuras

El SNA tiene dos divisiones: la
| division simpatica y la division

ﬁ parasimpatica. La seccion sim-
e Sistema nervioso periférico (SNP) patica consta de vias nerviosas

‘ que salen de la porcion media
formato par de la médula espinal y que con-
ducen informacién para que
los musculos o glandulas efec-
toras respondan ante amenazas
inmediatas al medio interno.
Las vias parasimpaticas salen

que se encuentran
fuera del SNC

Sistema nervioso

Tronco .
i Diencéfalo
encefilico

| de las porciones bajas de la
médula espinal y coordinan las
actividades normales del orga-
Nismo en reposo.

Sistema nervioso
autanomo (SNA)

se subdivide en

Sistema nervioso Sistema nervioso
simpstico parasimpéatico

El sistema nervioso central

El sistema nervioso central se aloja dentro de dos estructuras 6seas: el
craneo y la columna vertebral. Al interior del créneo se encuentra el
encéfalo y al interior de la columna vertebral, la médula espinal. En el
espacio entre los huesos y el tejido nervioso se ubican las meninges, un
grupo de tres membranas: la duramadre, la aracnoides y la piamadre,
las cuales envuelven el SNC y lo protegen.

El encéfalo (vista lateral).

Lobulo Lobulo
parietal occipital

El encéfalo

Lébulo
frontal

En la especie humana, la porcién mas
desarrollada del encéfalo es el cere-
bro, formado por dos hemisferios uni-
dos por un manojo de fibras nerviosas
gue forman el cuerpo calloso. Una
caracteristica muy notoria de los
hemisferios es su superficie altamente
plegada que va formando pliegues,
llamados circunvoluciones y hendidu-
ras, denominadas surcos. Si el surco es Tlonem e K -
profundo, se denomina cisura, Cada |
hemisferio, en su superficie externa, o
o interhemisférica
esta dividido en cuatro lobulos que se
denominan segun el hueso del cra-
neo que se encuentra sobre ellos: g |5 pase
lébulo frontal, I6bulo parietal, I6bulo
temporal v labulo occipital.

Cisura

Circunvelugion

Surco

Cerebelo

Lébulo temporal

Corteza cerebral
(sustancia gris)

Sustancia
blanca

En la estructura interna del cerebro es posible dis-
tinguir: la corteza cerebral, la masa central de sus-
tancia blanca y los niicleos de la base. La corteza
esta formada por varias capas de neuronas y célu-
las gliales que forman la sustancia gris. Debajo de
la corteza se encuentra la sustancia blanca, formada
por numerosos tractos que conducen informacion
entre las distintas estructuras del encéfalo. Al interior de la
sustancia blanca, en la base del cerebro, se encuentran los

nuclecs de la base, que funcionan como un punto de relevo de algunos
impulsos senscriales y motores y coordinan la precision de los movi-
mientos musculares automaticos.

Corte frontal del encéfalo.



El mapa sensorial y motor
de la corteza. La corteza
cerebral contiene una especie
de mapa sensitivo y motor del
cuerpo. Algunas regiones, como
las manos, los labios y la cara,
tienen una sensibilidad mayor
y realizan movimientos mas
complejos que otras zonas

del cuerpo. Por lo tanto, su
area de representacion en

el “mapa"” de la corteza

es mayor.

La corteza cerebral dirige las funciones conscientes mas complicadas,
registra sensaciones, almacena recuerdos e inicia las acciones voluntarias.
Aqui tienen lugar los procesos mentales de mayor complejidad, tales
como ¢l lenguaje, el aprendizaje, la elaboracién de ideas y el razona-
miento,

Mediante la intervencion guirdrgica del cerebro de animales de expe-
rimentacion, a través de la observacion de pacientes con dario en algu-
na region de la corteza cerebral y también utilizando métodos no inva-
sivos tales como el electroencefalograma, la tomografia v la resonan-

cia magnética, se han podido distinguir tres areas principales de la cor- _

teza: areas sensoriales, dreas de asociacion y areas motoras.

Las dreas sensoriales reciben informacién desde los érganos sensoria-
les y elaboran las sensaciones. Por ejemplo, el drea somatosensorial
recibe informacion desde los receptores ubicados en la piel y en los
musculos, por lo tanto, es responsable de sensaciones somestésicas,
tales como, la presion, el tacto, el frio, el calor y la propiocepcion (posi-
cion de los musculos y de las articulaciones). La corteza sensorial inclu-
ye también el drea visual primaria, que recibe informacion procedente
de los receptores ubicados en el ojo sobre el color, la forma y el movi-
miento de los objetos. También incluye las areas gue elaboran las sen-
saciones auditivas, gustativas y olfatorias.

El d&rea motora primaria de la corteza cerebral elabora las respuestas
voluntarias que efecttian los misculos esqueléticos. El area de asocia-
cién somatosensorial recibe informacién del &rea somatosensorial y
participa en el almacenamiento de las experiencias sensoriales previas.

Area somatosensorial

Corteza cerebral,

Area de

asociacion

A somatosensorial
rea motora
primaria

Area
sensorial
auditiva

Area
sensarial
visual

Hipotalamo

El cerebelo es la segunda estructura mas grande
del encéfalo y esta ubicado debajo de la porcion
posterior del cerebro. La sustancia gris del cere-
belo se encuentra en su corteza, mientras que
su region interna esta formada por sustancia
blanca. El cerebelo se comunica con la cor-
teza cerebral motora recibiendo y envian-
do informacion desde y hacia ella. Esta
estrecha relacién con la corteza motora
le permite al cerebelo cumplir béasica-
mente tres funciones;

Cerebro

Mesencéfalo
1. Actuar junto con la corteza cere- [ P
bral para producir movimientos anular
habiles y coordinados. Bulbo raquideo
2. Ayudar a controlar la postura del
movimiento, es decir, permite hacer movimientos suaves (no espas- | Corte sagital del encéfalo.
médicos), continuos (no temblorosos) y efectivos.
3. Controlar los musculos esqueléticos para mantener el equilibrio.

El diencéfalo estd formado por el talamo y el hipotalamo. El talamo
transmite impulsos sensitivos que se dirigen a la corteza cerebral e
impulsos motores desde Ja corteza hacia la médula espinal. E) hipota-
lamo es el centro regulador de la temperatura corporal, la sed, el ape-
tito y el sueno, y ademas, controla la hipdfisis

El tronco encefélico esta formado por el bulbo raquideo, la protuberancia
anular y el mesencéfalo.

El bulbo raquideo es la porcidn del tronco encefélico que se une a la
médula espinal. En €l se encuentran el centro cardiaco, gue regula la
fuerza y la frecuencia de los latidos del corazén: el centro vasomotor,
que controla el didmetro de los vasos sanguineos, y el centro respira-
torio, que regula el movimiento de los musculos respiratorios.

En la protuberancia anular se encuentran las areas apneusica y neumo-
taxica, que controlan el ritmo de la respiracion. La primera limita la
duracién de la inspiracion y facilita la espiracion, mientras que la
segunda prolonga la inspiracién, inhibiendo la espiracidn.

El mesencéfalo posee centros reflejos para el movimiento de los ojos,
de la cabeza y del cuello, en respuesta a estimulos visuales, y para el
movimiento de la cabeza, en respuesta a los estimulos auditivos.




Sustancia
blanca

Sustancia
gris

La médula espinal

La médula espinal se extiende desde el bulbo raguideo, ubicado en la
base del encéfalo, hasta el extremo caudal de la columna vertebral. La
médula espinal recibe e integra informacion que entra y sale de ella, es
un sistema de vias neuronales desde y hacia el encéfalo y es un centro
de elaboracion de respuestas reflejas.

Al realizar un corte transversal a través de la médula espinal se distin-
gue una zona central, con forma de letra H, que corresponde a la sus-
tancia gris formada por los somas de neuronas motoras e interneuro-
nas. Las neuronas motoras son las células responsables de transmitir
las sefales que seran enviadas fuera de la médula espinal, por lo tanto,
proyectan sus axones desde la médula hacia los efectores (musculos o
glandulas). Las interneuronas son las células que establecen las conexio-
nes entre las neuronas sensoriales, que ingresan a la médula, y las neu-
ronas motoras.

La sustancia gris presenta dos prolongaciones posteriores o astas dor-
sales y dos prolongaciones anteriores o astas ventrales. Las astas dor-
sales procesan los impulsos sensoriales y las astas ventrales los impulsos
motores.

Rodeando la sustancia gris se encuentran paguetes de axones llamados
fasciculos espinales, por donde son conducidos los impulsos nerviosos
a lo largo de la médula espinal. El conjunto de fasciculos se conoce
como sustancia blanca. Ademas, dos haces de fibras nerviosas salen de
cada lado de la médula espinal. Las fibras de la raiz nerviosa dorsal

traen informacion sensitiva a la

Astas dorsales o posteriores médula espinal. Los cuerpos ce-

ez dorsal (sensitive) lulares de estas neuronas sensiti-

vas forman una pequena region
de sustancia gris en la raiz ner-
N viosa dorsal, denominada ganglio
N de la raiz dorsal. Las fibras de la
! raiz nerviosa ventral sacan de la
médula informacion motora.

Ganglio
sensitivo

“Raiz ventral
{motora)

Astas ventrales o anteriores

Estructura de la médula espinal.

Vias sensitivas y motoras del sistema nervioso |
central

Corteza motora

Para que la corteza

: Corteza cerebral
cerebral ejerza sus fun- sensorial
ciones sensitivas, pri-
mero debe conducir
los impulsos desde los
receptores hacia las
areas sensitivas por
medio de varias neuro-
nas que actuan a mo-
do de relevos, denomi-
nadas vias sensitivas.
La conduccién del im-
pulso nervioso comien-
za en los receptores 1 i Bulbo Cruce de axones
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ducird la sensacién. En
su mayor parte, las vias que van a la corteza cerebral son vias cruzadas;
es decir, los axones cruzan hacia el lado opuesto de la médula. Por lo
tanto, cada lado del encéfalo registra sensaciones del lado opuesto del
Cuerpo.

Para que la corteza cerebral realice sus funciones motoras, tiene que
conducir impulsos desde sus areas motoras hacia los musculos esque-
léticos, por medio de relevos de neuronas denominadas vias motoras.
Los axones que conducen informacion por las vias motoras pueden
cruzar hacia el lado opuesto a nivel del bulbo raquideo o mas abajo,
por la médula espinal. Al descender la informacion hasta la médula
espinal, se hace un relevo con una neurona motora del asta gris ante-
rior que conduce los impulsos nerviosos a los musculos esqueléticos,
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Todas las neuronas poseen las mismas estructuras.

Vaina de mielina

La capacidad del sistema nervioso de procesar diferentes estimulos,
interpretar, guardar, discriminar y crear diversos tipos de respuestas
conductuales se logra a través de las conexiones entre las neuronas y
el soporte que otorgan las células gliales.

Las neuronas

Las neuronas constituyen la unidad funcional y estructural basica del
sistema nervioso. Las neuronas conducen impulsos nerviosos y estan
funcionalmente polarizadas, es decir, reciben informacion por uno de
sus extremos, el dendritico, y la entregan por el otro,
el extremo axonico. Esta polaridad determina, en
parte, su enorme capacidad de comunicarse con otras
,L{, células. Las neuronas se organizan en redes complejas
| que les permiten integrar senales sensoriales y moto-
ras. Uno de los principios esenciales de la organizacion

}_ . del cerebro es que neuronas con propiedades similares
. pueden producir acciones bastante diferentes segun la
< Nicleo forma en que estén conectadas entre si y con los

receptores sensoriales y los musculos.

En todos los tipos de neuronas existentes se distinguen
las siguientes estructuras:

= Soma o cuerpo neuronal. Es el centro metabdlico de
i la célula. Posee una serie de organelos, un nicleo
grande y un sistema ramificado de reticulo endo-
plasmético rugoso (RER), que en la célula neuronal
se denomina cuerpos de Nissl.

= Axén. Estructura que se proyecta desde el soma y
que contiene un citoplasma (axoplasma) con neuro-

J;!; Il tubulos, neurofilamentos y mitocondrias. El axon es
A‘E‘\' la principal estructura de conduccién de la senal
f.}'hf*:k - nerviosa a través de la neurona. En su porcion ter-
A%\ T minal, el axén se ramifica formando los botones

presinapticos sinapticos que contienen vesiculas donde se alma-

cenan moléculas llamadas neurotransmisores.

Sin embargo, la diferencia esta en sus formas.

Las neuronas pueden cumnplir diversas funciones,
las cuales estan intimamente relacionadas con el
crecimiento del axén y la ramificacion de sus dendritas.

= Dendritas. Son prolongaciones del soma neuronal en donde se pro-
duce el reconocimiento de los neurotransmisores liberados por el
axon de otra neurona. El nimero y extensién de las dendritas se
relaciona directamente con el nimero de conexiones con otras neu-
ronas. Por ejemplo, una motoneurona espinal cuyas prolongaciones
dendriticas son moderadas en numero y extensién, reciben alrede-
dor de 10.000 contactos; en cambio, el enorme arbol dendritico de
las células de Purkinje del cerebelo recibe alrededor de 150.000 con-
tactos.

Los axones de neuronas ubicadas en el sistema nervioso periférico
estan recubiertos por una vaina de mielina, que se forma por el enro-
llamiento de la membrana de las células de Schwann. La vaina de mie-
lina envuelve al axén excepto en los nodos de Ranvier, que son espa-
cios situados entre las vainas de mielina. Las neuronas del sisterna ner-
vioso central también tienen mielina en torno al axdn, pero es produ-
cida por un tipo de células gliales llamadas oligodendrocitos. La vaina
de mielina otorga aislamiento y rapidez a la senal eléctrica que viaja a
lo largo del axén.

Clasificacion de las neuronas

Segun su estructura, las neuronas se clasifican en: neuronas unipolares,
que presentan una sola prolongacion celular (axén), por lo general con
muchas ramificaciones; neuronas bipolares, que poseen dos prolonga-
ciones separadas; y neuronas multipolares, que tienen un axén y una
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Segun su funcién, las neu-
ronas pueden ser: neuronas
sensitivas o aferentes, neuro-
nas de asociacion o interneu-
ronas y neuronas motoras 0
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Los terminales nerviosos
libres de la piel, al ser
estimulados de manera
apropiada, transmiten
senales a lo largo de la
neurona sensorial, hacia una
interneurona en la médula
espinal. La interneurona
transmite la sefal a una
neurona motora que lleva
la informacion para que las
fibras musculares se
cantraigan.

Centro elaborador o integrador
1

Neuronas y arco reflejo

Un acto reflejo es una respuesta motora automatica, involuntaria, rela-
tivamente simple y rapida a determinados estimulos, que se elabora y
coordina en la médula espinal. Algunos reflejos responden a sefiales
nocivas del ambiente, por ejemplo, retirar la mano al tocar el fuego o
al pincharse con una espina, pero también existen reflejos que ayudan
a mantener la postura corporal o que estan implicados en la locomo-
cion. Para que ocurra un acto reflejo, es necesaria la intervencion de
varias estructuras nerviosas, las que, en su conjunto, constituyen el
arco reflejo.

Por lo general, el arco reflejo esté constituido por:

u Receptor. Neurona o estructura asociada que recibe los estimulos.

= Neurona sensitiva o aferente. Conduce el impulso nervioso hasta la
meédula espinal. Los cuerpos o somas de las neuronas sensoriales se
encuentran fuera de la médula, formando ganglios. Solo ingresan a
la médula los axones de las neuronas sensoriales.

= Neurona de asociacién o interneurona. Conecta la neurona sensitiva
con la motora. Esta neurona se localiza en el sistema nervioso cen-
tral, que actia como un centro integrador que analiza la informa-
cion y elabora una respuesta.

= Neurona motora o eferente. Se encarga de llevar la respuesta en
forma de un impulso nervioso hasta los efectores.

m Efector. Son las estructuras (musculo o glandulas) con las cuales el
organismo ejecuta la respuesta frente al estimulo gue inici6 el acto
reflejo.
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Las células gliales

Las células gliales o glias son células nerviosas mucho maés numerosas que
las neuronas. Se dividen en dos tipos: microglias y macroglias. Las
microglias cumplen funciones

de fagocitos, es decir, elimi- Microglia
nan los desechos de una _
lesién o una infeccion, ayu-
dando a mantener la neurona
con vida. Por su parte, las
macroglias, se clasifican en:
astrocitos, oligodendrocitos y
células de Schwann.

_ Oligodendrocito

= |Los oligodendrocitos, ubi-
cados en el sistema nervio-
so central, y las células de Schwann, presentes en el sistema
nervioso periférico, son las células que forman la mielina al
enrollar sus membranas en torno al axén.

m Los astrocitos tienen un cuerpo en forma estrellada y presentan
numerosas prolongaciones celulares gue terminan en un pie. Son las
células gliales mas numerosas; algunos de ellos aportan nutrientes a
las neuronas, otros adosan sus pies sobre los vasos sanguineos del
encéfalo, creando una estrecha union que da origen a la barrera
hematoencefalica, |a cual evita que las sustancias toxicas de la san-
gre penetren en el cerebro. También ayudan a mantener baja la con-
centracion de potasio (K*) en el espacio extracelular, debido a que
su exceso pude interferir en la transmisién eléctrica. Ademas, recap-
turan los neuratransmisores liberados por las neuronas en los boto-
nes sinapticos.

A diferencia de las neuronas, las células gliales conservan su capacidad
de divisién celular durante toda la madurez. Esta caracterfstica las
capacita para reemplazarse a si mismas, pero también las hace suscep-
tibles a anomalias de la division celular, como el cancer. Casi todos los
tumores benignos o malignos localizados en el sistema nervioso se ori-
ginan en células gliales. Algunas glias liberan moléculas, llamadas fac-
tores neurotréficos, que ayudan al crecimiento de dendritas y a la elon-
gacion de los axones. Hasta la fecha, se desconoce si las glias partici-
pan directamente en la elaboracion de la informacion.

Capilar

Células

Neurona gliales

Microfotografia de una
neurona acompaﬁada
de células gliales.



Potencial de membrana

Las neuronas son células excitables, es decir, conducen sefales eléctri-
cas en respuesta a estimulos. La base de la excitabilidad celular radica
en la diferencia de concentracion de iones entre el citoplasma y el
medio extracelular. Todas las células vivas, incluidas las neuronas, man-
tienen un ligero exceso de iones positivos en el medio extracelular y un
ligero exceso de iones negativos en el interior de la célula. Esta distri-
bucién de los iones, entre el interior y el exterior de la membrana plas-
matica, origina una diferencia de cargas eléctricas denominada poten-
cial de membrana. La membrana que presenta esta diferencia de car-
gas entre su lado interno y externo, se dice que esta polarizada.

Potencial de reposo de la membrana

Cuando una neurona no esta conduciendo impulsos nerviosos, se dice
gue se encuentra en estado de reposo. El potencial de membrana de
una neurona en este estado se conoce como potencial de reposo. La

La bomba sodio-potasio (bomba Na*/K*) transporta tres iones sodio
(Na®) hacia el exterior de la neurona por cada dos iones potasio (K¥)
que ingresan al citoplasma. Asi, la bomba Na*/K* crea un desequilibrio
de cargas eléctricas a cada lado de la membrana. La superficie interior
de la neurona se vuelve ligeramente méas negativa, respecto de la exte-
rior, ya que sale mas Na* en comparacién con el K* que entra.

Los canales i6nicos (poros) son proteinas de membrana que permiten
que ciertos tipos de iones se difundan hacia el interior o el exterior de la
célula. En la neurona en reposo, muchos de los canales de potasio
estan abiertos, mientras que la mayoria de los canales de sodio estan
cerrados. Esto significa gue los iones K* bombeados al interior de la
neurona pueden difundirse de nuevo al exterior: en cambio, muy
pocos iones Na* bombeados al exterior de la célula se difunden de
nuevo al interior de la neurona. Por lo tanto, la permeabilidad selectiva
de la membrana también favorece el mantenimiento de un ligero exceso
de iones positivos en la superficie exterior de la membrana.

El potencial de reposo es
generado tante por la
bomba Na™/K* como por la
selectiva permeabilidad de la
membrana generada por la
presencia de canales idnicos.
Por cada tres iones sodio que
la bomba saca fuera de la
célula, dos iones potasio
ingresan. La membrana es
maés permeable al K* que al
Na®, asf el potasio que ingresa
puede salir rdpidamente

al exterior, Por lo tanto, la
bomba y los canales ayudan a
mantener las cargas positivas
por fuera de la membrana.

distribucion diferencial de cargas eléctricas a través de la membrana ' @ @ @ @

plasmatica, se explica por la presencia de proteinas de membrana que @ @ _—

distribuyen asimétricamente los iones hacia el interior y el exterior de e

la célula, otorgandole a la membrana plasmatica una permeabilidad

selectiva al paso de iones. Es decir, solo algunos iones pueden atravesar

la membrana. El potencial de reposo de la membrana puede medirse

usando un voltimetro y expresarse en las unidades llamadas milivolts

(mV). El potencial de repeso en una neurona es de -70 mV. Se antepo-

ne un signo negativo (-) que sefala que el lado interno de la membrana

posee las cargas negativas.

Canal de Na" cerrado Canal de &’ it b Canal Ge k" 1
e . @ -«
El potencial de membrana se registra con Instrumenta para - 3 —_1
microelectrodos que se conectan a un e valtagy @ e @ > ~Medio
dispositivo llamado voltimetro, el cual Q = . ‘. ‘ . ‘ Q . intracelular
mide la actividad eléctrica en las neuronas. . .
Este instrumento permite cuantificar las ¢ —1 - ™
diferencias de cargas a través de la .l
membrana y las grafica. De esta forma,
es posible interpretar los fendémenos Proteinas cargadas
electroquimicos involucrados en el Electrados negativamente
impulso nervioso.
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Potencial de acciéon

Las senales eléctricas que transmite un axén se denominan potencial
de accion. El potencial de accion corresponde al potencial de membra-
na de una neurona activa, es decir, aquella que estd transmitiendo
impulsos nerviosos.

Los potenciales de accién se generan por un cambio en la polaridad de
la membrana en respuesta a un estimulo. En la zona de estimulacion
de la neurona se abren canales de Na™, el que se difunde rapidamente
al interior de la célula produciendo una despolarizacién local, es decir,
se revierte la polaridad de la membrana, quedando el interior positivo
y el exterior negativo. Si la magnitud de la despolarizacién local sobre-
pasa un limite conocido como potencial umbral, se estimula la apertu-
ra de mas canales de Na*, no solo en zonas de estimulacion, sino tam-
bién en zonas mas alejadas de la membrana. Luego de que la despo-
larizacién se ha propagado, comienza el proceso de repolarizacion, es
decir, se restablece la polaridad habitual de la membrana: negativo
dentro y positivo fuera, recuperando el potencial de reposo. La repola-
rizacion se produce porque los canales de Na* se cierran y los canales
de K* se abren, permitiendo la salida de iones K*, La salida de iones K*
permite que el citoplasma retorne a su estado negativo y que las cargas
positivas se queden en el espacio extracelular. Debido a que durante la
repalarizacion se produce
el cierre de los canales de
sodio, la membrana plas-
mdtica se encuentra en un
periodo refractario, en el
cual no se puede producir
una nueva despolarizacion
aungue se aplique un esti-
mulo de gran intensidad.

Zona de
repalarizacion

Despolarizacién
y repolarizacion.

A la despolarizacion seguida por una repolarizacion que 40
se propaga a lo largo de la membrana plasmatica se le
denomina potencial de accion. Por lo tanto, un impulso
nervioso es un potencial de accion que viaja a lo largo
de la membrana plasmatica de una neurona. Una de las
caracteristicas mas importantes de un potencial de accién

es que todos los estimulos que sobrepasan una intensi-
dad umbral generan un potencial de accion de la misma

55

Voltaje de membrana (mv)
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magnitud, es decir, los estimules con una intensidad
mayor no desencadenan potenciales de accion mas

Estimulo

grandes. Esto se conoce como la ley del todo o nada.
Conduccién del impulso nervioso

Existen dos formas de propagacion del impulso nervioso: la conduccion
continua y la conduccion saltatoria. El primer tipo de conduccion ocu-
rre en los axones que no tienen vaina de mielina. En ellos se produce
una despolarizacion progresiva de cada zona adyacente de la membra-
na, es decir, una onda de despolarizacion. En los axones mielinicos, las
propiedades aislantes de la mielina impiden el movimiento idnico y
solo se produce despolarizacion de la membrana en los nodos de
Ranvier. Es asi como la despolarizacién de un nodo estimula la despo-
larizacion del siguiente, por lo que el impulso nervioso “salta” de un
nodo a otro. Este tipo de conduccion favorece la rapidez de propaga-
cion del impulso nervioso.,

Conduccion continua

Na® Tiempo . Na®

1 milisegundo
(ms}

5 milisequndos

T S . S {ms)

10 milisegundos
{ms)

1 2 3 4 5
Tiempo (ms)
Potencial de accidn

Representacion grafica de
los cambios en el potencial
de membrana en el transcurso
de un potencial de accion.

Conduccion saltatoria

Nodos de Ranvier



La neurona presinaptica
libera neurotransmisores (NT).
La neurona postsindptica se
localiza después del espacio
sindptico y posee los
receptores que reconocen

al neurotransmisor.

Se denomina sinapsis al contacto funcional que se establece entre las
neuronas o entre una neurona y algin 6rgano efector, como, por
ejemplo, un misculo o una glandula. Es asi que también se puede
hablar de sinapsis como el sitio donde ocurre la transmision del impul-
so nervioso desde una neurona a otra célula. Se han identificado dos

tipos de sinapsis, la sinapsis quimica y la sinapsis eléctrica.
Sinapsis quimica

En la sinapsis quimica, la transmision del impulso nervioso ocurre me-
diante la liberacion de moléculas llamadas neurotransmisores al espa-
cio sinaptico que existe entre el terminal axénico (o botén sindptico) de
una neurona presinaptica y la membrana de la célula postsinaptica.

Potencial postsindptico excitador (PPSE)

Potencial postsinaptico inhibidor (PPSI)

El potencial de accién que llega al terminal axénico activa la entrada
de iones calcio al medio intracelular. El aumento de concentracion de
calcio en el citoplasma gatilla la fusion de las vesiculas sinapticas que
almacenan neurotransmisores con la membrana plasmatica del termi-
nal axénico, y la liberacion de su contenido al espacio sinaptico. A con-
tinuacion, los neurctransmisores se unen a receptores especificos ubi-
cados en la membrana de la célula postsindptica. Esta unién produce
la activacion de canales iénicos. Dependiendo del tipo de canal idnico
activado se desencadena o no un potencial de accién en la célula pos-
tsindptica. Inmediatamente, los neurotransmisores unidos a su recep-
tor se liberan y son reincorporados a la neurona presinaptica a través
de una proteina transportadora, para ser reutilizados. Los neurotrans-
misores que pudiesen quedar en el espacio sinaptico son degradados
por enzimas que aportan las células gliales o la misma neurona presi-
naptica.

Potenciales postsinapticos excitatorios e inhibitorios

La union del neurotransmisor a su receptor provoca la apertura de
canales ionicos en la membrana de la célula postsinaptica. Depen-
diendo del tipo de canal idnico activado, la sinapsis puede ser excita-
toria o inhibitoria.

Los neurotransmisores excitadores hacen que los canales de Na* ubi-
cados en la membrana postsinaptica se abran como consecuencia del
reconocimiento del neurotransmisor por su respectivo receptor. Pro-
ducto de la apertura del canal, el Na* ingresa a la célula postsindptica
con gran rapidez, lo cual produce una despolarizacién que genera un
potencial postsinaptico excitador (PPSE). Si el PPSE alcanza el potencial
umbral, se inicia un potencial de accién en la membrana postsindptica.

Los neurotransmisores inhibidores gatillan, en la membrana postsinap-
tica, la apertura de canales de cloro (CI7) y/o de potasio (K*). Si se abren
los canales de K*, sale potasio desde el citoplasma al medio extracelu-
lar; si se abren los canales de CI", entra cloro al citoplasma. Ambos des-
plazamientos hacen que el interior de la membrana sea mucho més
negativo que en estado de reposo. Cuando la neurona postsindptica
posee demasiadas cargas negativas en su interior, se dice que la mem-
brana esta hiperpolarizada. Esta hiperpolarizacién genera un potencial
postsindptico inhibidor (PPSI), con lo cual se detiene la transmisién del
impulso nervioso.

Degradacién enzimatica
de los neurotransmisores
que quedan en el espacio
sindptico.
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Neurotransmisores

Los neurotransmisores son moléculas liberadas por la neurona presi-
naptica al espacio sinaptico, lugar donde son reconocidos por los re-
ceptores especificos ubicados en la membrana postsinptica. La union
del neurotransmisor a sus receptores modifica en forma transitoria las
propiedades eléctricas de la membrana de la célula postsinaptica.

La naturaleza quimica de los neurotransmisores puede ser muy varia-
da: existen aminoacidos, aminas, purinas y péptidos. Las caracteristicas
generales de algunos neurotransmisores se definen en la siguiente
tabla.

Neurotransmisor Caracteristicas

Neurotransmisor excitador en la sinapsis neuromuscular;
pero también tiene efecto inhibidor en otras sinapsis.

Acetilcolina duny : .
Es sintetizado a partir de |a colina y degradado por la
enzima acetilcolinesterasa.
Monoaminas:
Dopamina Neurotransmisor del sistema nervioso central. Su falta causa

la enfermedad de Parkinson.

Noradrenalina Neurotransmisor del sistema nerviosa simpatico y del cerebro,
Participa en la requlacion del estado de dnimo y en el

despertar de un suefio profundo.

Aminodcidos:

Glutamato y aspartato | Neurotransmisores excitadores en el cerebro,

Glicina y GABA Neurotransmisores inhibidores en la médula espinal
y en el encéfalo, respectivamente. Farmacos ansicliticos
como el diazepam potencian la accién del GABA.
Neuropéptidos: Neurotransmisores formados por cadenas de 3 a 40
aminoacidos. Tienen accién tanto excitadora come inhibidora.
Sustancia P Participa en las vias sensoriales del dolor. Estimula la

percepcion del dolor.

Intervienen en la inhibicidn de la sensacion de dolor,
blogueando la liberacion de sustancia P.

Encefalinas y endorfinas

Sinapsis eléctrica

Es un tipo de sinapsis donde las membranas de las dos células estan
extraordinariamente proximas entre sf y conectadas por un tipo espe-
cial de union intercelular denominado unién en hendidura. En estas
zonas existen proteinas transmembrana con forma de canal, llamadas
conexones, que se aparean entre ambas células permitiendo que la
corriente ionica fluya directamente y con gran rapidez entre una célu-
la y otra. Las sinapsis eléctricas son bidireccionales, ya que pueden
transmitir un impulso eléctrico desde una célula presinaptica a la pos-
tsinaptica, y en sentido contrario,

Las sinapsis eléctricas son habituales en las neuronas del sistema ner-
vioso central, en el misculo cardiaco y en el musculo liso visceral (por
ejemplo, la pared del tubo digestive).

A diferencia de la sinapsis quimica, en la sinapsis eléctrica no hay pre-
sencia de neurotransmisores, lo que implica gue la conduccion del
impulso nervioso sea mas rapida. Ademas, permite la contraccién mus-
cular coordinada del corazon.

Célula presinaptica f_? e

Axan
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Union en
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Estructura de la sindpsis eléctrica.
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La transmision del impulso
nervioso en la sinapsis
eléctrica es casi instantanea.



Los receptores sensoriales son terminaciones nerviosas o células espe-
cializadas en captar estimulos del medio externo o interno. Algunos
receptores se encuentran en complejas estructuras como el ojo o el
oido, mientras que otros, como los receptores ubicados en la piel, tie-
nen una organizacion mucho mas simple.

Los receptores sensoriales se caracterizan por ser especificos para cada
tipo de estimulo, es decir, son sensibles a variaciones de una forma de
energia: mecanica, quimica, térmica o electromagnética. Por ejemplo,
los mecanorreceptores responden a variaciones en la presion que se
ejerce sobre ellos, intervienen en la sensibilidad tactil, en la relajacion
o contraccién muscular y en el sentido del equilibrio. Los quimiorrecep-
tores captan cambios en la concentracion de sustancias quimicas, es
asi como son responsables de las sensaciones gustativas y olfativas; los
termorreceptores detectan cambios en la temperatura corporal y
ambiental, y los fotorreceptores detectan la luz.

Los receptores transforman tipos especificos de energia en una senal
electrica lo que se conoce como transduccion. En general, las células
nerviosas gue cumplen la funcidn de receptores sensoriales poseen en
su membrana plasmatica moléculas de naturaleza proteica que detec-
tan el estimulo. Estas proteinas transmembrana —que también son lla-
madas receptores— funcionan todas de manera semejante: gatillan
cambios en la permeabilidad idnica de la membrana plasmatica en res-
puesta a un estimulo especifico. Estos cambios en el flujo de iones a
través de la membrana plasmatica corresponden, en muchos casos, a
la apertura de canales de Na®. Al entrar sodio a la neurona se genera
una corriente despolarizante, que se denomina potencial receptor. El
potencial receptor es una respuesta localizada en la zona que recibe el
estimulo y es proporcional a la magnitud del estimulo. Cuando el
potencial receptor alcanza un cierto umbral, provoca un potencial de
accion en el axén de la neurona, el cual se transmite hacia neuronas
sensitivas que lo conducen hasta el sistema nervioso central.

Cada tipo de receptor sensorial activa una via aferente especifica. Por
ejemplo, las vias neuronales que se activan por los mecanorreceptores
son distintas a las vias activadas por fotorreceptores. De esta manera,
las vias aferentes transportan sus sefales hasta ciertas regiones especi-
ficas del sistema nervioso central donde son interpretadas para elabo-
rar una sensacion y/o una respuesta.

Presién

Temperatura

Enzima

Mecanorreceptor. La presion abre los canales iGnicos de
sodio sensibles a Ia presion,

Termorreceptor. La temperatura incide en una enzima de la
membrana que controla un canal iGnico.

) Molécula saboreada u olfateada

T '%a'm'mw
|

'.-.-Vr‘

‘Canales
de Na'y Ca*

Quimiorreceptor. La unidn de moléculas olfateadas o sabo-
readas al receptor, modifica la forma de varias otras moléculas
que se encuentran cercanas al receptor. Esto gatilla la apertura
de canales de Na™ y Ca®, lo cual genera una despolarizacion
de la membrana.

Los receptores presentan una caracteristica funcional denominada
adaptacion. Esto significa que la magnitud del potencial receptor dis-
minuye durante un periodo de tiempo en respuesta a estimulos cons-
tantes. Como consecuencia, disminuye el nimero de impulsos nervio-
s0s gue se generan en la neurona sensitiva por unidad de tiempo, lo
que tiene por efecto una disminucién de la intensidad de la sensacion.
Un buen ejemplo de esto es cuando nos ponemos la ropa y sentimos
su contacto: los receptores tactiles se adaptan rapidamente y luego de

unos minutos dejamos de sentirla.

de sedio

Fotorreceptor. La luz altera la estructura del fotopigmento,

produciendo una sefial intracelular que clerra el canal Nax,




Cornea

Pupila

Humor
acuosn

SUSPENsOrio

Humer vitreo

El ojo es el 6rgano sensorial de la vision. Este es una camara oscura,
provista de una apertura gue regula la entrada de los rayas y de una
serie de medios de refraccion que los hace converger en una superficie
fotosensible, que es la capa de fotorreceptores de |a retina, en la cual se
originan los impulsos nerviosos que luego van a ser interpretados como
visidn por la corteza cerebral.

Estructura del globo ocular
s Desde fuera hacia dentro, el
globo ocular esta formado
por varios tejidos: la escleré-
tica, la coroides y |a retina.
La esclerdtica y la coroides
tienen una porcion anterior
y otra posterior. La porcion
anterior de la esclerética se
Puno  denomina cornea y es trans-
parente, en tanto que el
Newio  resto de la esclerGtica es
dpico  blanca y opaca. La porcion

anterior de la coroides esta

modificada en tres estructu-

ras: el cuerpo ciliar, los liga-

mentos suspensorios y el iris.

El cuerpo ciliar y los liga-

mentos sostienen y mantie-
nen en su sitio al cristalino que es un lente de fibras proteicas que per-
mite enfocar los objetos. La cornea y el cristaline son transparentes y
no poseen vasos sanguineos; a diferencia de la coroides que contiene
una gran cantidad de vasos sanguineos y pigmentacion. El iris o parte
coloreada del ojo, estd formado por masculo liso radial y circular, que
dejan un orificio en el centro, denominado pupila, por donde penetra
la luz al interior del ojo. La retina es la membrana maés interna del
globo ocular, esta formada por tres capas de células que incluyen los
fotorreceptores y neuronas de diverso tipo. El ojo estd lleno de liquido
gue mantiene una presion suficiente como para mantener el globo
ocular distendido. El liquido que se encuentra por delante y a los ladas
del cristalino es el humor acuoso, y el liquido presente entre el cristali-
no y la retina se denomina humor vitreo.

Esclerdtica

Formacion de la imagen en la retina

Al menos tres procesos ocurren casi simultdneamente al enfocar un
objeto: refraccién de los rayos luminosos, acomodacion del cristalino y
contraccion de la pupila.

Los rayos luminesos provenientes del objeto observado se refractan al
ingresar al globo ocular, es decir, cambian de direccion al pasar de un
medio a otro de diferente densidad. Los medios refringentes por los
que atraviesa la luz desde que ingresa al ojo son: la cornea, el humor
acuoso, el cristalino y el humor vitreo. En el ojo normal los cuatro
medios refringentes enfacan en la retina la imagen invertida del objeto
observado,

El enfoque de objetos cercanos se realiza mediante un mecanismo lla-
mado acomodacidon, donde los musculos ciliares que sostienen al
cristalino se contraen para que este aumente su curvatura y los rayos
luminosos se proyecten correctamente en la retina. Para la vision de
objetos lejanos, el cristalino se aplana, por lo que no se reguiere la con-
traccion de los musculos ciliares.

La contraccién y dilatacién de los musculos circulares y radiales del iris
permiten la regulacion del diametro de la pupila, cuyo ajuste ayuda a
mantener una exposicion adecuada de la retina a la luz.

Rayos casi paralelos procedentes
de un objeto lejang

Rayos divergentes procedentes Retina
de un objeto praximo.
{acomadadion)

Presbicia. Con la edad
los musculos ciliares pierden
elasticidad por lo que se
reduce |a capacidad de
acomodacion de objetos
cercanos en la retina.

Este defecto se conace
como presbicia.

Nervio dptico

Area visual
occipital



Los fotorreceptores

Los fotorreceptores son neuronas especializadas en la transduccion de
los estimulos luminosos en senales eléctricas. Los fotorreceptores se
ubican en la retina formando una capa de células que se comunica
sindpticamente con neuronas bipolares las cuales a su vez hacen sinap-
sis con neuronas ganglionares. Los axones de las neuronas gangliona-
res se dirigen hacia el disco 6ptico, ubicado en la parte posterior del
ojo, y forman el nervio dptico, que se proyecta hasta el cerebro donde
se origina la sensacién visual. El disco éptico corresponde al punto

Rayos de luz

1 e

Estructura de la retina.

ciego, porgue los rayos

Retina | luminosos que inciden
Capa pigmentada en esta area no originan
Bastones ninguna percepcion vi-

Coroides
Meuronas  Comnos

bipu:ares

Neuronas

shavicisn sual debido a gue no
" gang I

poseen fotorreceptores.

Las neuronas fotorre-
ceptoras poseen forma
de conos y de bastones.
Los conos estan impli-
cados en la vision diurna
mientras gue los basto-
nes en la visiébn noctur-
na. Tanto los bastones
o comao los conos poseen
=l proteinas sensibles a la
luz o fotopigmentos,

Nervio dptico

Ceguera. Mucha gente

es ciega o ha quedado

ciega debido a fallas en el
funcionamiento de bastones y
conos. La retinitis pigmentosa
y la degeneracion macular son
dos ejemplos de esta clase

de enfermedades. La retinitis
pigmentosa tiende a ser
hereditaria y puede hacerse
presente a temprana edad,
mientras que la degeneracion
macular afecta principalmente
a los ancianos.

gue se localizan en una
estructura (discos) cuyo disefio permite captar luz con maxima eficien-
cia. Los bastones poseen mayor cantidad de un solo tipo de fotopig-
mento, son mas sensibles a la luz que los conos por lo que son estimu-
lados con luz débil y pueden amplificar mucho mas la sefal luminosa,
es decir, un solo fotén puede gatillar una sefal eléctrica detectable. Los
conos estan implicados en la vision en color debido a que contienen
tres tipos de fotopigmentos. A pesar de ser menos sensibles a la luz y
de amplificar en menor medida la sefal luminosa, proveen mayor reso-
lucion que los bastones. Los conos son menos numerosos que los bas-
tones y se concentran en una region de la retina especializada en la
vision aguda llamada favea, mientras que la concentracion de basto-
nes aumenta hacia la periferia de la retina.

Zona mongcular

Campo visual

El campo visual es |a vista captada por los dos ojos sin mover la cabeza.
Se puede delimitar la mitad derecha y la mitad izquierda del campo
visual. La mitad derecha proyecta la luz sobre la retina nasal (o interna) del
ojo derecho y sobre la retina temporal (o externa) del ojo izquierdo. La
mitad izquierda proyecta la luz sobre la retina nasal del ojo izquierdo y
sobre la retina temporal del ojo derecho. La luz de la regién central del
campo visual penetra en ambos ojos; esta area se denomina zona bino-
cular. Ademds, en cada mitad del campo visual existe una zona monocu-
lar. En esta zona la luz se proyecta sobre la retina nasal del ojo del mismo
lado.

Recorrido de los nervios opticos hasta el cerebro

Una vez que los nervios 6pticos salen de cada globo ocular, se proyec-
tan hacia el tdlamo y luego hacia el rea visual de la corteza cerebral
de cada hemisferio. Cada nervio 6ptico se divide y las fibras que se ori-
ginan en la retina nasal se cruzan hacia el lado opuesto en una zona
que se denomina quiasma dptico. Los axones que nacen en la retina
temporal siguen su recorrido sin cambiar de lado. Asi, las imagenes
formadas en la retina nasal del ojo izquierdo llegan a la corteza visual
localizada en el hemisferio derecho; las imagenes formadas en la parte
externa de la retina llegan a la corteza visual del mismo lado. Luego, la
separacion de los axones del nervio dptico, en el quiasma, forma los

Visién monocular

Campo visual
izquierdo

Campo visual Campo visual
derecho izquierdo

Zona monocular
del ojo
derecha

Retina i [ Retina
temporal ? temporal

Nervio dptico Nervio Gptico
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Lesiones en las vias opticas.
La importancia del guiasma
Optico desde el punto vista
clinico es que permite localizar
lesiones en los axones que
pueden encontrarse antes o
después del quiasma dptico.
Ademas, dado que el quiasma
esta localizado exactamente
sobre la hipdfisis, cuando

hay tumnores hipafisiarios que
crecen lo suficiente, comprimen
el quiasma optico produciendo
lesiones tipicas del campo
visual.

Campo visual y vias dpticas.

Vision binocular

Campo visual
derecho

Retina
temporal

Nervie dptico

/\\ Quiasma dptico

Tracto optico izquierdo  Tracto dptico derecho
{hacia la corteza visual  (hacia la corteza visual
izquierda) derechia)

Tracto dptico izquierdo  Tracto dptico derecha
(hacia la corteza visual  (hadia la corteza visual
izquierda)

derecha)



La informacién que ingresa o sale del sistema nervioso central es condu-
cida a través de un conjunto de nervios que forman el sistema nervioso
periférico. Los nervios que conducen informacidn hacia el encéfalo o la
médula espinal forman las vias sensitivas o aferentes, y los nervios que
conducen informacion desde el sistema nervioso central hacia los érga-
nos efectores se denominan vias motoras o eferentes. Los nervios que se
originan en el encéfalo, o nervios craneales, y los que se originan en la
medula espinal, o nervios raquideos (espinales), estan formados por
fibras aferentes y eferentes.

Las vias eferentes del sistema nervioso periférico pueden subdividirse
de acuerdo al tipo de drgano efector al que se dirigen. Si las neuronas
eferentes inervan los musculos esqueléticos, forman parte del sistema
nervioso somatico; mientras que las neuronas que se dirigen a los mus-
culos lisos, al musculo cardiaco o a las glandulas forman el sistema ner-
vioso auténomo. Como su nombre lo indica, el control que ejerce el sis-
tema nervioso auténomo sobre los drganos que inerva es independiente
de la voluntad.

Sistema nervioso vegetativo o autonomo (SNA)

Casi todos los tejidos del cuerpo estan inervados por fibras nerviosas
del sistema nervioso auténomo, el cual regula la funcion de los distintos
drganos frente a cambios medioambientales. Existen dos mecanismos
antagonicos, a través de los cuales el sistema nervioso auténomo ejer-
ce este control: el sistema nervioso simpatico y el sistema nervioso
parasimpatico.

Sistema nervioso periférico

esta formado por

Vias aferentes Vias efarentes

| se dividen en

|

Sistema nervioso auténome Sistema nervioso somatico

|
| |

Simpético Parasimpatico

El sistema nervioso simpatico, en general, produce la respuesta de
“combate o huida”, es decir, es respansable del aumento de la actividad
del organismo en condiciones de estrés. De esta forma, la estimulacion
simpatica produce como respuesta el aumento de la presion arterial y
de la frecuencia cardiaca, dilatacion de las pupilas, aumento de la respi-
racion y erizamiento de los cabellos. En la transmisién del impulso ner-
vioso del sistema simpatico intervienen la adrenalina y la noradrenalina
como neurotransmisores; por lo que se llama sistera adrenérgico.

El sistema nervioso parasimpatico, en general, coordina las actividades
normales del cuerpo en reposo. Es asi como la estimulacién parasim-
patica reduce el ritmo de la respiracion y el ritmo cardiaco, estimula el
sistema gastrointestinal, la defeca-
cién y la produccion de orina y la
regeneracion del cuerpo que tiene
lugar durante el suefio. En la trans-
mision del impulso nervioso del sis-
tema parasimpatico interviene la
acetilcolina como neurotransmisor.
Por tal razén, al sistema parasimpa-
tico también se le conoce como sis-
tema colinérgico.

Division simpatica

Cervical
Divisién simpatica
A. Dilatacién de la pupila.
B. Inhibicion de la salivacion. =
Relajacién de los bronquios.
. Aceleracion de la frecuencia cardiaca.
. Inhibicion de la actividad digestiva.
Inhibicidn de la motilidad y secrecion
intestinal.
G. Relajacian de la vejiga urinaria.
1. Ganglio celiaco.
2, Ganglio mesentérico inferior,

3

mom oo

Toracica

Division parasimpatica
A, Contraccion de la pupila, Lumbar
B'. Estimulacion de la salivacion,
C". Contraccidn de los bronguios. =
D', Disminucion de |a frecuencia cardiaca,
E'. Estimulacion de la actividad digestiva. Sacra
F'. Estimulacion de la motilidad y secrecion

qgastrointestinal, L
G'. Contraccion de la vejiga urinaria.

Ganglios simpaticos

Division parasimpdtica

Tordcica

Lumbar

Sagra




Sarcémero

El musculo esquelético esta formado por células llamadas fibras muscu-
lares que recorren casi toda la longitud del musculo, Se denominan
fibras musculares debido a su forma alargada y cilindrica. El sarcoplasma
o citoplasma de cada fibra muscular contiene unos haces de filamentos
proteicos llamados miofibrillas, los cuales se extienden a lo largo de él.
Las miofibrillas estan constituidas por dos tipos de proteinas: miosina y
actina. La miosina forma los filamentos gruesos y la actina forma fila-
mentos finos. La disposicion de los filamentos de actina y miosina
causa el aspecto estriado transversal caracteristico de los musculos
esqueléticos. Las partes de estas estriaciones se identifican por letras y
constituyen el sarcémero. La contraccion muscular ocurre cuando la
fibra muscular se acorta, es decir, cuando los sarcomeros se acercan,
Esto se debe a que los filamentos de actina se deslizan sobre los fila-
mentos de miosina aumentando su superposicién, por lo que la longi-
tud del musculo se acorta. Con el acercamiento de los sarcomeros, las
lineas Z se acercan; sin embargo, el ancho
de la banda A se mantiene. Cuando el
musculo se relaja, las lineas Z se separan.

Banda | Banda A Banda Misculo
1 | 1

Linea Z

esqueletico

Filamento fino
(acting)

i
%
7T,

Linea M Filamento grueso
5 {micsina)
Relajacion Fasciculs

o haz

e

Fibra
muscular

Miofibiill .
i Estructura de la fibra muscular,

La contraccion del misculo esquelético es controlada por fibras nervio-
sas motoras del sistema nervioso somatico, las que conducen impulsos
nerviosos desde areas especificas de la carteza cerebral, que es la prin-
cipal regién que controla el inicio de los movimientos voluntarios.

Los axones de las neuronas motoras se comunican con la fibra muscular
a través de una sinapsis quimica llamada unién neuromuscular. Cuando
los impulsos nerviosos llegan al terminal axénico de la neurona presinap-
tica, las vesiculas sinapticas que en este tipo de neuronas contienen el
neurotransmisor acetilcolina, se descargan en el espacio sinaptico.
Luego, la acetilcolina se une

a sus receptores especificos
ubicados en una regién de-
terminada de la membrana
plasmatica de la fibra mus-

cular llamada placa motora

y, preducto de esto, se abren

canales de sodio, con lo cual  Espacio
se desencadena un poten-  Sinéptico
cial de accion que se con-

duce a lo largo de la mem-

brana plasmatica de la fibra
muscular o sarcolema,

El potencial de accién mus-
cular provoca la liberacion
de ion calcio (Ca**) que se
encuentra almacenado en el
reticulo sarcoplasmico de la
fibra muscular. El aumento
de calcio al citoplasma pro-
duce el desplazamiento de
los filamentos de actina y la
consecuente contracciéon
muscular,

La unién neuromuscular,
Eventos que ocurren luego
que un impulso nervioso llega
hasta los terminales axonales
de la neurona presinaptica.




Célula endocrina

Hormona

Receptor

Célula blanco

La estabilidad del medio interno, el control y la coordinacién entre las
diferentes partes del cuerpo y la integracion funcional entre ellas se
logran gracias a la accién de los sistemas reguladores que correspon-
den al sistema nervioso y endocring.

Comparacion entre el sistema nervioso y endocrino

 Elementos principales Sistema nervioso Sistema endocrino
Sefial. Impulsos nerviosos. Hormonas.
Células productoras :
de la sefial. Neuranas, Células endocrinas.

Tejidos blanco que poseen
receptores hormonales
{entre los que se encuentran

Tejidos efectores. Missculos y glandulas. atits glindles erdurinss

los musculos lisos y esquelé-
ticos, los rifiones, el higado,
las gonadas, los huesos,

el corazon, el hipotalamo).

Vlias neuronales

Transporte de la sefial. Vasos sanguineos (sangre).

{aferentes y eferentes).
Efecto de la sefial. Rapido y efimero. Lento y pralongado.
Estimulo Estimulo Estimulo

!

Receptor-Emisor

h

Via de : .

o Mensaje Célula
S transmision nervioso fisrvisea
2
'R !
Neurotransmisor
Efector
Célula efectora
Respuesta Respuesta Respuesta

Regulacién neuroendocrina Estrés. Es una respuesta
defensiva o adaptativa frente

En algunas situaciones el sistema nervioso y el sistema endocrino fun- | 2 Un estimulo que amenaza la
vida, Los estimulos externos o

ciona_m de manera independiente, pero en otras existe una integracion internos que provocan estrés
funcional entre ellos, lo que se denomina regulacién neuroendocrina; | denominan agentes

un ejemplo es la respuesta del organismo a los agentes estresores. | estresores.

Ambos sistemas liberan sustancias quimicas especificas que preparan
al organismo para una respuesta fisiolégica frente a los agentes estre-
sores. El sistema nervioso lo hace de manera mas rapida a nivel de la
sinapsis activando los centros simpéticos que liberan adrenalina y
noradrenalina en diferentes partes del cuerpo. Entre ellas se encuen-
tran las glandulas suprarrenales que liberan las hormonas adrenalina y
cortisol hacia la sangre, lo que permite complementar la accion del sis-
tema nervioso y mantener al organismo alerta, si es que la respuesta
de estrés se mantiene por mas tiempo.

Circuito neuroendocrino
en el estrés.




En los mamiferos, el sistema inmune est4 constituido por una serie de
células, tejidos y drganos, distribuidos ampliamente por todo el cuer-
po. Participa en la defensa del organismo contra agentes infecciosos y
también en la respuesta frente a particulas extrafas. Los 6rganos del
sistema inmune estan interconectados por vasos sanguineos y linfati-
cos, de modo que constituyen un sistema unificado e intercomunica-
do dentro del cual se transportan las células que participan de él. Junto
a la accion del sistema nervioso y el sistema endocrino permite mante-
ner la homeostasis del individuo.

Células del sistema inmune

Las células del sistema inmune corresponden a los glébulos
blancos o leucocitos. Se originan a partir de células
madres en un proceso denominado hematopoyesis,
Durante el desarrollo embrionario la hematopoyesis ocu-
rre en el higado y el bazo y posteriormente en la médu-
la osea. Los leucocitos se pueden dividir en células linfoi-
des y células mieloides.

= Células linfoides. Son un tipo de glébulos blancos llamados
linfocitos. Estos se dividen en tres tipos: linfocitos T (colaborado-
res y citotéxicos), linfocitos B y células NK (de natural killer o asesi-
Linfocito. nas naturales). Los linfocitos son las Unicas células gue realizan una
identificacién muy especifica de los micoorganismos invasores y de
las sustancias extranas que ingresan al organismo, llamadas antige-
nos. Ademas, tienen memoria inmunoldgica, es decir, son capaces
de responder a repetidas exposiciones de un mismo antigeno.

= Células mieloides. Corresponden a los granulocitos poli-
morfonucleares (PMN) y a los monocitos. Entre los granu-
locitos se encuentran: los neutréfilos, principalmente con
funcién fagocitica; los eosindfilos, que son importantes
en la defensa contra parasitos extracelulares, y los basé-
filos que participan en las reacciones alérgicas. Los mono-
citas son glébulos blancos circulantes que se transforman
en macréfagos con funcién fagocitica. Otro tipo de célula
mieloide es la célula dendritica, especializada en la pre-
sentacion de antigenos.

Monocito visto en el microscopio éptico.
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Tejidos y 6rganos del sistema inmune ‘

El sistema inmune estd organizado funcional-
mente en organos linfoides primarios vy
secundarios:

) Adenoides
Amigdalas ————
TR . < palatinas
= Organos linfoides primarios o centrales. Son J‘
la médula 6sea y el timo. En ellos ocurre la . A Ganglios linfaticos
imo

diferenciacion inicial de los linfocitos By T,
respectivamente. Los linfocitos maduros
salen de los drganos linfoides primarios y
migran a los 6rganos y tejidos linfoides
periféricos.

» Organos linfoides secundarios o periféricos. /
Apéndice

Q—_Bam

Piacas de Peyer

En ellos se concentran los antigenos y f—Medula eds
entregan la arguitectura apropiada para

que los linfocitos entren en contacto con [ &

estos, interaccionen entre si y con otras

células del sistema inmune. A través de los J—— Vasos linfaticos
6drganos linfoides periféricos se disemina la )

respuesta inmune por el cuerpo. Estos

organos son los siguientes: los ganglios

linfaticos, estructuras ricas en macréfagos

y linfocitos que estan especialmente dise-

nadas para filtrar y atrapar a los microor- | sistema inmune esta formado por distintos
ganismos y sustancias extranas que se ©rganas y estructuras gue se comunican
encuentran en la linfa, permitiendo que entre sl y con la sangre a través de los vasos
posteriormente los macréfagos vy linfocitos snguineesy lwidlicay
colaboren en su destruccion y en el desarrollo de la respuesta inmu-
ne; el bazo, ubicado sobre la porcién izquierda del abdomen, es el
lugar de proliferacion de linfocitos B, recoge antigenos de la sangre,
y sus macréfagos eliminan bacterias y glébulos rojos danados; el
tejido linfoide asociado a mucosas (MALT) contiene linfocitos y célu-
las fagociticas y se encarga de recoger antigenos de las mucosas. En
general el MALT recibe su nombre dependiendo de su ubicacién
anatomica, teniendo entonces tejido linfoide asociado a la piel, al
intestino, a los bronquios, a las glandulas mamarias y salivales, a la
cavidad bucal, al tracto genitourinario, al oido medio y a las amig-
dalas palatinas, amigdalas faringeas o adenoides y amigdalas lin-
guales, conocidas, en conjunto, como anillo de Waldeyer.




La piel y sus secreciones,
como el sudor, son una de las
primeras barreras defensivas
contra el ingreso de micro-
organismos a nuestra cuerpo.

La inmunidad innata o inespecifica constituye la primera linea de
defensa contra los microorganismos invasores, respondiendo y elimi-
nando rapidamente a la mayoria de los patogenos, incluso sin que el
organismo muestre sintomas de enfermedad. Corresponde a una res-
puesta inmediata frente a los agentes agresores y a un mecanismo de
resistencia general a la enfermedad, debido a gue incluye todas las
barreras de defensa que el organismo dispone para combatir la inva-
sion por una gran diversidad de microorganismos, respondiendo de la
misma forma a distintos tipos de patdgenos. Ademds, no genera una
memoria por exposicion previa, es decir, la respuesta sera siempre la
misma ante un nueve encuentro con un determinado agente infeccioso.

Los principales componentes de la inmunidad natural son las barreras
fisico-quimicas, las proteinas circulantes, las células fagociticas y las
células NK.

= Barreras fisico-quimicas. Estan compuestas por la piel y las membra-
nas mucosas. La capa mas externa de la piel, la epidermis, y las
mucosas, gracias a su estructura y cohesion, forman una verdadera
pared que impide la entrada de los microorganismos al cuerpo.
Ademas, la descamacion producida por el recambio celular de las
células epidérmicas permite la eliminacién de los
micraorganismos que se encuentran en su superfi-
cie. 5i la piel se rompe por una herida o guemadura,
se convierte en un foco de ingreso para una infec-
cion. Las membranas mucosas recubren el sistema
digestivo, respiratorio, urinario y reproductor. Las
células de la mucosa producen mucus, que |ubrica y
atrapa a los microbios. La mucosa respiratoria posee
células ciliadas que arrastran a los patdgenos que
intentan colonizar su superficie. Ademas, a través de
las mucosas son secretadas una serie de proteinas y
peptidos con propiedades antibacterianas, como la
lisozima y las o y f-defensinas que dificultan el desa-
rrollo bacteriano. Por otro lado, las secrecion de
4cido clorhidrico por las glandulas gastricas destruye la mayor parte
de los microorganismos que son ingeridos. Las glandulas sebéceas
de la piel secretan sebo, cuyos componentes otorgan un pH acido a
la piel, que inhibe el crecimiento de hongos y bacterias; mientras que
el sudor, producido por las glandulas sudoriparas, aporta lisozima y
arrastra a los patégenos fuera del cuerpo.

m Proteinas circulantes. Proporcionan una segunda linea de defensa
contra los microorganismos que logran penetrar la piel o las muco-
sas. Corresponden a un grupo de proteinas plasméticas y de union
a membrana denominado sistema de complemento. Estas proteinas
tienen actividad proteasa y se activan en cascada. Al hacerlo, "com-
plementan” y potencian ciertas reacciones alérgicas, inmunes e
inflamatorias. El complemento puede ser activado por polisacéridos
de las paredes bacterianas o por anticuerpos unidos a ellas, Este sis-
tema de defensa contra infecciones microbianas actua a través de la
formacion de un complejo proteico de ataque a la membrana plas-
matica de los microbios que produce perforaciones en la membrana
del microorganismo y puede llegar a destruirlo, y de la produccion
de fragmentos llamados apsoninas que se
unen a la superficie de los patégenos y
establecen interacciones con receptores de
los fagocitos, induciendo la fagocitosis.
Ademds, algunas proteinas del comple-
mento, llamadas anafilotoxinas, controlan
la respuesta inflamatoria local, estimulando
la liberacién de histamina, la cual aumenta la
permeabilidad de los capilares sanguineos,
facilitando la penetracién de los leucocitos
hacia los tejidos infectados. Otras proteinas
de complemento estimulan la activacion de
leucocitos a través de quimiotaxis, es decir,
atrayéndolos hacia el lugar donde existe
una infeccion.

‘Respuesta inmune
mediada por anticuerpos

Recubrimiento de los
micraorganismos
@ induccion de 3

P

Las citoquinas y quimioquinas son protei-
nas a través de las cuales se comunican las
células del sistema inmune. Las principales
citoquinas asociadas a la inmunidad innata
son la interleucina-1 vy el factor de necrosis

cipan en la induccidn de la respuesta infla-

Quimiotaxis. Corresponde a la
atraccién quimica de leucocitos
hadia un determinado tejido.
Las sustancias quimicas que
afraen a los leucocitos pueden
ser toxinas microbianas,
proteinas del complemento
activadas y quimioquinas.

Polisacdridos de la
superfitie microbiana

Activacion de €3

Complejos de atague
de membrana

tumoral alfa (TNF-a). Estas proteinas parti- ‘

matoria, en la regulacién de la produccién
de glébulos blancos y en la produccion de
anticuerpos, entre otras funciones. Las quimioquinas son factores
quimiotacticos gue favorecen la migracion de las células que parti-
cipan de una determinada respuesta, ya sea al sitio de infeccion o
hacia los ganglios periféricos.

Lisis celular

Representacion de la
activacion del sistema de
complemento. B, D, C1-C9:
proteinas del complemento
participantes.
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Etapas de la fagocitosis.

1. Unidn del microbio a

la membrana celular del
fagocito. 2. Ingestion del
ricroorganismao. 3. Unién
de la vesicula fagocitaria a
los lisosomas v destruccién
del microbio. 4. Exocitosis
de los residuos,

Micrabio

Membrana
plasmatica

Wesicula
fagocitaria

Enzimas

digestives  c2nfisosoma

Otras proteinas gue intervienen en la defensa innata del organismo
son los interferones, que corresponden a un tipo de citoguinas. Estas
son liberadas por células infectadas por virus y también por macréfa-
gos, linfocitos y fibroblastos. Los interferones son captados por recep-
tores de células vecinas a las infectadas por virus, las cuales responden
produciendo proteinas que interfieren o inhiben la replicacion viral. De
esta forma, el organismo se defiende de la infeccién por distintos tipos
de virus. Otras funciones de los interferones son la estimulacion de la
actividad de células fagociticas y de las células NK, aumentando su
potencial destructivo contra los microbios. Algunos tipos de interfero-
nes inhiben la formacion de tumores,

Células NK y células fagociticas. Otra barrera defensiva contra los
patégenos que superan las barreras fisicoguimicas del organismo
son las células NK o asesinas naturales y las células fagociticas.

Las celulas NK son un tipo de linfocitos que no producen anticuerpos,
pero que tienen la capacidad de reconocer y destruir diversas células
infectadas por virus y células tumorales. La activacién de las NK es
regulada por un complejo balance de senales inhibitorias y activado-
ras, que les permiten diferenciar entre una célula normal y una célula
que por algln motivo presenta un patron anormal de moléculas en su
superficie. Las células NK reconocen su célula blanco a través de dos
mecanismos: uno de ellos es a través de receptores que
reconocen anticuerpos especificos unidos a células
infectadas y el otro es el reconocimiento de
células que no presentan los marcadores de
identidad propios del individuo, llamados
moléculas del complejo principal de his-
tocompatibilidad (MHC). La destruc-
cién de las células blanco la realizan
liberando granulos que contienen las
proteinas perforina y granzima. La
perforina produce poros en la mem-
brana de la célula blanco y la granzi-
ma ingresa a la célula a través de los
poros formados por la perforina e in-
duce la muerte de la célula alterada.

Las células fagociticas son aquellas que tienen la capacidad de ingerir
microbios o cualquier tipo de molécula extrana a través de un proceso
llamado fagocitocis. Entre las células con capacidad fagocitica que par-
ticipan en la inmunidad natural se encuentran los macréfagos vy los
neutréfilos. Nideo RER

Los macréfagos son un tipo de
leucocitos que derivan de
monocitos que han abando-
nado la sangre e ingresado a
los tejidos distribuyéndose en
el sistema nervioso central, el
epitelio alvealar e intestinal, el
higado, el bazo, los ganglios
linfaticos, los huesos, etc.
Todos los macréfagos tienen la
capacidad de fagocitar invaso-
res extranos para su destruc-
cion, esta capacidad fagocitica es inespecifica, es decir, fagocitan todo
aquello que les resulte ajeno. Los macrofagos también participan en la
respuesta inmune presentando antigenos a los linfocitos T,

Lisosomas

Monocito.

Los neutrofilos corresponden a leucocitos granulares. Tienen una vida
media corta (horas a unos pocos dias) y se producen diariamente en
gran namero en la médula
osea. Los neutrdfilos migran

a través de la circulacion al
sitio de infeccién en respues-
ta a la liberacién de protei-
nas llamadas quimioquinas
por parte de los macréfagos
y de las células epiteliales. Su
funcién principal es la fago-
citosis y posterior destruc-
cion de los patdgenos. Esto
ocurre en su citoplasma en
una estructura llamada fago-
lisosoma, la cual se forma por
la union de la vesicula fagocitaria que contiene al microorganismo
ingerido con los lisosomas que poseen enzimas proteoliticas gue
degradan el contenido fagocitado.

Nucleo bilobulado

Granulos
Neutrofilo.

Vesicula fagoritiaria

Macrofago.



. Hlinfocito B se
diferencia en una
célula plasmatica
productora de
anticuerpos

0

= Eliminacion
del antigeno

La inmunidad adquirida o adaptativa se desarrolla en respuesta a la
presencia de antigenos en el organismo, los cuales pueden ser genera-
dos por infecciones microbianas o desordenes celulares como los
tumores. Una de las principales caracteristicas de este tipo de inmuni-
dad es que es especifica, es decir, tiene la capacidad de reaccionar ante
un gran nimero de sustancias extranas al erganismo, pudiendo reco-
nocer moléculas microbianas y no microbianas e, incluso, distinguir
entre agentes microbianos estrechamente emparentados. Otra carac-
teristica fundamental de
la inmunidad adquirida es
su capacidad de generar
una memoria inmunologica
que puede durar desde
unos pocos dias hasta toda
la vida. Esta capacidad de
memoria le permite reac-
B | erniddad caldl cionar en forma mucho més
T répida y eficiente a exposi-
\ ciones sucesivas frente a un
mismo antigeno.

Los componentes celulares
de la inmunidad adquirida
son los linfocitos, Estas cé-
lulas se encuentran en la
sangre y en la linfa e inter-
vienen tanto en la respuesta
inmune humoral como en la
respuesta inmune celular.

infocito
citotéxico en
diferenciacion

©

meneucim&?:"

Produccion Destruccién de Iz
de interleucina  produce antigenos fo

Esguema resumen del
mecanismo de accidn de los
dos tipos de la inmunidad
celular y humoral,

Inmunidad humoral

La respuesta humoral esté dirigida a eliminar antigenos extracelulares,
asi como también a evitar la diseminacion de los patégenos que han
infectado las células. La respuesta humoral es generada por los linfoci-
tos B, los cuales producen moléculas proteicas llamadas anticuerpos,
que pueden permanecer en la membrana del linfocito constituyendo
el receptor del linfocito B (anticuerpos de superficie) o ser liberados
hacia la sangre (anticuerpos circulantes). Los anticuerpos reconocen y
se unen especificamente a un antigeno.

Cuando los anticuerpos de superficie reaccionan con un antigeno, los
linfocitos B se activan, lo que desencadena su proliferacion y posterior-
mente su diferenciacion en células plasmaticas o linfocitos B maduros
y en linfocitos B de memoria. Las células plasmaticas dejan de dividirse,
aumentan su tamano y se dedican a producir anticuerpos. Los linfoci-
tos B de memoria quedan en circulacion por un periodo de tiempo que
puede llegar a ser afos. De esta forma, la préxima vez que se encuen-
tren con el mismo antigeno producirdn una respuesta mas rapida y
potente que la efectuada en un primer encuentro.

Inmunidad celular

Este tipo de inmunidad se caracteriza por la participacién de los linfo-
citos T, los cuales poseen en su membrana receptores capaces de reco-
nocer antigenos adosados a la superficie de otras células. Existen tres
tipos de linfocitos T,

Los linfocitos T citotoxicos reconocen antigenos virales que se encuen-
tran en la superficie de células infectadas. Luego de este reconocdimiento
proliferan, atacan y destruyen a estas células.

Los linfocitos T colaboradores (heper) reconacen antigenos expuestos
en la superficie de células presentadoras de antigenos. Luego, comien-
zan a proliferar y secretar interleucinas, moléculas que estimulan la
proliferacion de linfocitos T, la activacion de linfocitos B y también la
activacién de los macréfagos, aumentando su capacidad fagocitica.

Los linfocitos T de memoria se diferencian a partir de linfocitos activados
y pueden ser colaboradores o citotéxicos. Al igual que los linfocitos B de
memoria, su funcion es reconocer el antigeno en exposiciones sucesivas,
iniciando una respuesta mucho més rapida que la que se produjo por
primera vez.
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La estructura de un anticuerpo
tiene forma de Y. La porcion
inferior estd formada por
parte de las dos cadenas
pesadas, mientras que los
dos brazos superiores estan
formados por el resto de las
cadenas pesadas y por las
dos cadenas ligeras.

Los anticuerpos

Los anticuerpos corresponden a un grupo de glicoproteinas que tam-
bién son llamadas inmunoglobulinas (Ig). Todos los anticuerpos presen-
tan la misma estructura basica que consiste en cuatro cadenas polipep-
tidicas: dos cadenas pesadas H (heavy) idénticas y dos cadenas livianas L
) (fight) también idénticas y unidas a cada
Zona de unién : ;s
al antigeno cadena H por puentes disulfuro. Ligadas a
cada cadena H se encuentran moléculas
de polisacaridos, cuya funcion se desco-
— Regidn noce. La region N-terminal de ambas
veriable  cadenas presenta una gran variabilidad
entre las inmunoglobulinas, por lo gue se
denomina region variable y constituye el
sitio de union de los antigenos. El resto
de ambas cadenas permanece constante
en todos los tipos de anticuerpos y con-
forman la regién constante, gue no
pesada (H) _| puede unirse a antigenos.

- Regitn
constanie

Se conocen cinco tipos distintos de inmunoglobulinas las cuales difie-
ren entre si por el tipo de cadenas H que poseen.

m 1gG. Ademds de reconocer antigenos, estas Ig gatillan la activacion
del sistema de complemento y de las células fagociticas facilitando
la fagocitosis de los microorganismos. Son las Gnicas Ig con capaci-
dad para inactivar toxinas microbianas y también los Unicos anti-
cuerpos que atraviesan la placenta y penetran al feto.

m IgM. Son los primeros anticuerpos que se producen al exponerse ini-
cialmente a un antigeno, y participan en las infecciones por virus.
Tambien activan el sistema de complemento y los macréfagos.

m IgA. Se encuentra principalmente en las secreciones como la saliva,
el calostro, la leche, las lagrimas y en las secreciones mucosas del
tracto respiratorio y genitourinario.

m IgD. Son anticuerpos de membrana en los linfocitos B, sirviendo
como receptores de antigenos especificos.

m IgE. Se encuentran principalmente en la superficie de baséfilos y mas-
tocitos. La IgE son las principales causantes de las reacciones alérgi-
cas.

Células presentadoras de antigenos

Son distintos tipos celulares: macréfagos, células dendriticas de los teji-
dos, células de Langerhans de la piel y linfocitos B. Estas células, como
su nombre lo indica, “presentan” moléculas de antigenos adosados a
su superficie a los linfocitos T colaboradores, lo cual provoca la activa-
cién de este tipo de linfocitos.

Estas células captan antigenos circulantes por endocitosis. Luego, en el
ditoplasma, estos antigenos son degradados por enzimas hidroliticas
contenidas en los lisosomas. Estas enzimas transforman las proteinas
de los antigenos en péptidos mas simples, los cuales posteriormente
son destinados a la membrana plasmatica, donde se asocian a las
moléculas del complejo principal de histocompatibilidad o moléculas
MHC. De esta forma, fragmentos de los antigenos se exponen en la
superficie de las células presentadoras de antigenos.

Los receptores de membrana de los linfocitos T colaboradores recono-
cen especificamente los antigenos presentados. Asf, los linfocitos T
colaboradores se activan comenzando su proliferacién y secrecién de
interleucinas.

Célula presentadora
Malécula del antigeno
MHC

Linfocito B

Antigeno
/'“‘-g ——— Anticuerpo de superficie
\ Linfecito B
- ﬂj\ona
Linfocitos B [ q‘;;

activados (células
plasmaticas)
Y

Peptido
Mgt Secrecion
Receptor de anticuerpos
delacélulaT hhres

Secrecion
de interleucinas

Linfocitos T
activados

.

Funcion de las células presentadoras de antigenos.



Fases de la respuesta inmune adaptativa

En el transcurso de la respuesta inmune adaptativa se pueden distin-
guir las siguientes fases:

1. Fase de reconocimiento del antigeno. Frente a la exposicion a un

antigeno determinado, solamente los linfocitos que tienen los
receptores especificos contra ese antigeno participaran en la res-
puesta inmune. Es decir, de todo el repertorio de linfocitos existen-
tes solo algunos son seleccionados y estimulados para su prolifera-
cion y maduracién en respuesta a la entrada de un antigeno.

Lo anterior recibe el nombre de teoria de la seleccion clonal, |a cual
postula que cada linfocito posee en su membrana el receptor espe-
cifico para un antigeno, el cual ha sido sintetizado incluso antes de

haber sido expuesto a él.
Reconocimiento

del antigeno
=f Gk ek
Linfocito 1 4

Antigens ———= * oiocign clonal

Proliferacién O
Receptores de finfocitas i
- = =L =

v Respuesta

inmunolagica

. Fase de activacién de los linfocitos. Ocurre luego del reconocimiento

especifico del antigeno. Los linfocitos se activan, es decir, comienzan
a proliferar formando clones o una poblacién de células que reco-
nocen al mismo antigeno y se diferencian en dos tipos de células:
linfocitos efectores y linfocitos de memaria.

La activacion de los linfocitos requiere de dos sefnales diferentes,
Una de ellas es la presencia del antigeno, llamada primera sefial, |a
cual asegura que la respuesta inmune sea especifica. La segunda
sefial o coestimulador corresponde a alguna manifestacion de la res-
puesta inmune innata, como por ejemplo, la secrecion de citoqui-
nas. La sequnda sefal asegura que la respuesta inmune ocurra en el
momento oportuno. Sin la presencia de un coestimulador, los linfoci-
tos entran en un estado de incapacidad de respuesta contra los anti-
genos gue se denomina anergia.

. Fase efectora. Durante esta fase los linfocitos que han sido activados

. Fase de declinacion u homeostasis. Una vez resuelto el cuadro infec-

llevan a cabo la eliminacion del antigeno. Los linfocitos B lo hacen
mediante la respuesta humoral y los linfocitos T por la respuesta
celular. Ambos tipos de respuesta tienen una duracion determinada
dada por el equilibrioc entre la eliminacion de la infeccion y la pro-
duccién del menor dafio posible a los propios tejidos del organismo.

cioso, la mayorfa de los linfocitos sufre apoptosis 0 muerte celular
programada, quedando una pequena poblacion de linfocitos de
memoria circulando constantemente por la sangre y la linfa. Estos
linfocitos son capaces de detectar rapidamente una nueva entrada
del antigeno al organismo, desencadenando una respuesta inmune | Fases de la respuesta
mas rapida, mas intensa y de mayor duracion que la primera. inmune adaptativa.

Linfocito B

Gran fin ocito
inmadusro {linfoblasto)
Antigeno
-
sequnda sefal WU
Linfocite T Gran linfacito
inmaduro {linfoblasta)



luego de
una infeccidn

Inmunidad

activa

Inmunidad adquirida

La palabra inmunidad se refiere a la capacidad de ser resistente a una
determinada enfermedad infecciosa, y que se adquiere ya sea de
forma natural o artificial.

La inmunidad se puede adguirir de forma natural luego de sufrir una
enfermedad infecciosa. En este caso, el sistema inmune produce linfo-
citos especificos y anticuerpos contra los microbios causantes de la
infeccion. Estos anticuerpos y células permanecen circulando durante
un tiempo en la sangre, periodo en el cual el individuo se encuentra
inmunizado contra esos patégenos. Cuando la inmunidad se adguiere
gracias a la puesta en marcha de los mecanismos inmunolégicos del
propio organismo se dice que es activa.

Otra forma de adquirir inmunidad natural ocurre durante la vida
intrauterina, cuando el feto recibe los anticuerpos que circulan en la
sangre de la madre a través de la placenta, y durante el periodo de lac-
tancia, debido a que la madre transfiere anticuerpos al bebé por la
leche materna. La inmunidad adquirida por transferencia directa de
anticuerpos se dice que es pasiva.

La inmunidad adquirida de forma artificial es aquella que se desarrolla
a través de la utilizacion de vacunas. Las vacunas han sido disefadas
como herramientas preventivas de una determinada infeccion. Gene-
ralmente para producir una vacuna se utilizan microbios muertos o
atenuados de la enfermedad que se desea prevenir. De esta forma en
el individuo se activa la produccién de anticuerpos especificos y de lin-
focitos T. Como es el propio sis-
tema inmune el que genera una
respuesta a los microorganismos
inyectados, se trata de una in-

en forma

por la placenta
o lactancia

Inmunidad
pasiva

| munidad de tipo activa. La inyec-
en forma i : ;

cién de suero que contiene anti-
cuerpos o sueroterapia confiere
también inmunidad artificial al
individuo. Se usa como trata-
miento para personas que pade-
cen una enfermedad infecciosa y
corresponde a un tipo de inmu-
pasiva nidad adquirida de forma pasiva.

por por
vacunacian sueroterapia

Inmunidad

Inmunidad
activa

Tipos de vacunas

Segun la naturaleza del antigeno utiliza-
do en su formulacién existen distintos 595338
tipos de vacunas. Algunas de ellas son las -
siguientes:

UNADOSS

Vacuna
m Vacunas vivas atenuadas. Se fabrican Antipoliomielitca
con microorganismos debilitados, Por
TRIVALENTE

ejemplo la vacuna para la poliomielitis,
la parotiditis y el sarampion.

= Vacunas con microorganismos muertos. .
Se producen a partir de microorganis-
mos muertos, enteros y no patogéni-
€os, pero que conservan los antigenos para estimular el sistema
inmune. Existen vacunas de este tipo contra el tifus y la influenza y
también la poliomielitis.

m Toxinas inactivadas. Se generan a partir de las toxinas que le confie-
ren patogenicidad a ciertas bacterias. Por ejemplo, la vacuna antite-
tanica y la vacuna antidiftérica.

= Vacunas biotecnoldgicas. Se trata de modificar genéticamente micro-
organismos infecciosos eliminando los genes de patogenicidad. De
esta forma, el microorganismo genera inmunidad, pero no enferme-
dad. Asimismo, puede insertarse un gen a un microorganismo
inofensivo para que forme la proteina perteneciente a la bacteria
causante de una enfermedad.

u Vacunas de ADN. Consiste en la extraccion y modificacion del DNA
desde un microorganismo e inocularlo en forma “desnuda” para
que las células del hospedero expresen el antigeno. Estas vacunas
estan siendo ensayadas en humanos para enfermedades como la
malaria, la influenza y el sida.

m Vacunas celulares. A diferencia de las vacunas anteriores, que son

preventivas, las vacunas celulares son fundamentalmente terapéuti-
cas, es dedir, se usan como tratamiento frente a una enfermedad,
Consisten en la entrega de los antigenos mediante la inyeccién de
células obtenidas y modificadas en el laboratorio. Un ejemplo de su
aplicacion es en el tratamiento del cancer de piel.

Algunas vacunas de uso
actual.

Resefa historica de

la vacunacién. E| primer
procedimiento de
vacunacion fue realizado
en el afio 1798, por el
médico inglés Edward
Jenner, contra la viruela.
Jenner observo que las
mujeres que ordefiaban
vacas podian contraer la
viruela bovina, pero no

la humana. Es asi como
inoculd a un nifio sano
con una muestra de una
plstula de viruela bovina.
Luego, intencionalmente,
infectd al nifio con viruela
humana, quien no
desarrolld la enfermedad.
En 1885, Louis Pasteur
bautizo esta técnica como
vacunacion y la aplico

a otras enfermedades,
como, por ejemplo,

la rabia.



1. §Cual(es) de los siguientes factores aumentan
la tasa metabdlica de una mujer?

I. Embarazo.

I1. Sufrir un cuadro de hipotermia.
lI. Realizar una alta actividad fisica.
IV. Encontrarse en |a tercera edad.

A. Solo Il

B. Iyl
Cliylv
DI, MyIV
ELIL Ny IV

2. El glucdgeno es una macromolécula que
se forma en los hepatocitos y en las células
musculares a partir de unidades de glucosa.
Al respecto, es correcto decir que:

A. una alta ingestion de glucosa, provocara
una reduccion de la cantidad de glucdgeno.

B. el exceso de acidos grasos consumidos en
la dieta se transforma en glucégeno.

C. el exceso de glucosa de la dieta que no se
transforma en glucégeno, se degrada y
elimina.

D. a traves de la gluconeogénesis el
glucdgeno se degrada en glucosa.

E. el proceso de sintesis de glucdgeno se
denomina glucogénesis.

3. {Cual de estas afirmaciones se relaciona con
una dieta equilibrada?

A. Se deben consumir todos los nutrientes
en la misma proporcién.

B. La mayor proporcién de alimentos
requeridos corresponde a frutas y
verduras.

C. Se deben consumir cantidades limitadas
de agua.

D. La dieta recomendada para cada persona
depende de sus requerimientos
nutricionales y energéticos.

E. Es deseable un consumo minimo de
polisacaridos.

4. En relacion con los procesos digestivos,
es incorrecto afirmar que:

A. una vez que el alimento es digerido,
es absorbido por el organismo.

B. la egestion corresponde al paso de los
nutrientes a la sangre.

C. las enzimas colaboran en el proceso
de digestion.

D. durante la digestion los alimentos
se transfarman.

E. existen 2 tipos de digestion de los
alimentos: digestion mecanica y
digestion fisica.

5. ;Cual(es) de las siguientes caracteristicas
corresponde(n) a la bilis?

A. Contiene sales biliares como la bilirrubina.

B. Posee enzimas que degradan los
triglicéridos.

C. Facilita |a degradacion de los lipidos.

D. Es producida por las células del pancreas.

E. By C son correctas.

6. Durante el proceso de digestion estomacal:

A. ocurre solo digestion enzimatica de
proteinas.

B. el bolo alimenticio se transforma en quilo.

C. las células parietales secretan
pepsindgeno.

D. las células G secretan una hormona
denominada gastrina.

E. Ninguna es correcta.

7. ;Cudl de las siguientes moléculas ingresan
a las células epiteliales de las vellosidades
intestinales por difusion simple?

A. Micelas de &cidos grasos.
B. Glucosa.

C. Agua.

D. Aminodacidos.

E. lones.

8. Es(son) compenentes del plasma:

l. agua.

II. fibrinégeno y albumina.
. diéxido de carbono.

IV. trombocitos.

V. hemoglobina.

Al Nyl
B. Il VyV
CIlyV
D. I, Ny IV
E LILIVyV

9. La hemoglobina libera el oxigeno que
transporta, cuando:

A. se encuentra en forma de
oxihemoglobina.

B. se acerca a los alvéolos pulmonares.

C. el oxigeno es desplazado por moléculas
de CDZ

D. la PO, del plasma disminuye.

E. Ninguna de las anteriores.

10. ;Cual de las siguientes caracteristicas es
comin entre arterias y venas?

A. La elasticidad al paso de la sangre.
B. La presencia de valvulas para impulsar
el flujo sanguineo.

1.

12.

13.

C. Sus paredes estan formadas por tres
capas.

D. El grosor de sus paredes,

E. La direccién del flujo de sangre que
transporta.

Respecto a las arterias pulmonares,
es correcto afirmar que:

I. transportan sangre oxigenada.

II. transportan sangre rica en CO,.

1. llevan sangre hacia los pulmones.
IV. se originan en el ventriculo derecho,

A. Solo i
B. lylV
Cliyll
D. | llly IV
E. L N yIV

iQué proceso se lleva a cabo en los
alvéolos?

A. El aire se entibia y humedece.

B. Control de la ventilacién pulmonar.
C. Filtracion de impurezas.

D. Expansion del volumen del torax.
E. Se realiza la hematosis.

Es correcto afirmar que durante la espiracion:

I. aumenta la presién de aire intrapulmonar.
II. se contraen los musculos intercostales.
lIl. el diafragma se relaja.

IV. se levantan las costillas,

A. Solo il
B. Iyl

C Ly
D.llyIV
E. Todas.



21.

14.

15.

16.

17.

;Qué efecto en el funcionamiento
cardiorrespiratorio NO se produce en
deportistas con entrenamiento constante?

A. Menor frecuencia cardiaca en reposo.

B. Mayor eficiencia respiratoria,

C. Aumento de la contractibilidad del
corazon.

D. Mayor superficie capilar.

E. Disminucion de la contractibilidad del
corazén.

£ Qué funcidn(es) realiza el sistema excretor?

I. Eliminar sustancias de desecho metabélico.
Il. Mantener niveles equilibrados de agua

e iones del liguido extracelular.

lI. Eliminar excesos de sustancias quimicas
potencialmente daninas.

A. Solo |
B. Solo I
Clyll
D. Iyl
E. Todas.

¢Qué proceso ocurre fundamentalmente
en el tabulo contorneado proximal?

A. Almacenamiento de orina.

B. Secrecién de sustancias.

C. Reabsorcién de agua y solutos.

D. Filtracion de sustancias en forma masiva.
E. Ninguna de las anteriores.

¢Cudl(es) de los siguientes factores
contribuye(n) a formar una orina mas
concentrada?

I. Disminucion de la actividad de la
hormona ADH.

18.

19.

20.

1. Secrecién de la hormona aldosterona.

1. Consumo de sustancias como la cafeina.

IV. Consumo de alcohol,

A. Sola |

B. Solo i
Clyll
DLy IV
E. LI I, IV

Las caracteristicas sexuales secundarias son:

A. caracteristicas fisicas del nifio recién
nacido.

B. la forma en que nos relacionamos con
los demas.

C. rasgos fisicos que aparecen en la edad
aduita.

D. todos aquellos rasgos fisicos que
aparecen en la pubertad.

E. caracteristicas psicologicas que se
manifiestan en la adolescencia.

Las hormonas sexuales son producidas en:

A. la hipdfisis,

B. los gametos.

C. las génadas.

D. el cerebro.

E. Ninguna de las anteriores es correcta.

Con respecto a la uretra se puede decir gue:

A. es un conducto que recibe y transporta
los espermatozoides. :

B. es el conducto por el cual se elimina la
orina.

C. es una glandula que vierte el semen a
los conductos deferentes.

D. Ay B son correctas.

E. Todas son correctas.

22,

23,

24,

¢En qué etapa de la vida las ovogonias se
dividen por mitosis?

A. En la adolescencia.

B. Durante la infancia.

C. Alrededor de la pubertad.
D. Al comienzo de la vida fetal.
E. Durante el ciclo menstrual.

La funcién de las células de Leydig es:

A. sintetizar testosterona.

B. secretar LH y FSH.

C. proteger a los espermatozoides en
formacion, creando una barrera.

D. formar espermatozoides.

E. Ninguna de las anteriores.

¢ Qué cambios acurren en la espermatida al
transformarse en espermatozoides?

l. Pierde gran parte del citoplasma.
II. Se forma el acrosoma.
lll. Se forma el flagelo,

A. Solo |
B. Solo |l
C. Solo il
Dyl
E. LIyl

Durante la fase folicular del ciclo menstrual
se produce:

. ovulacion.

secrecion de progesterona,
. maduracion del ovocito,

. secrecion de estrégeno.

C y D son correctas.

monNnw>

25.

26.

27.

La placenta efectua la(las) siguientes
funcién(es).

I. Produce la hormona gonadotropina
coriénica humana (HCG).

Il. Elimina las sustancias de desecho de la
sangre fetal.

Ill, Produce anticuerpos.

A. Solo |
B. Solo Il
Clyll
D. liyll
E. LIyl

Una caracteristica de todas las hormonas
es que:

. sus efectos son de corta duracion.

actian rapida y localmente.

. son de naturaleza proteica.

. actian como mensajeros, sobre células
blanco.

E. Ay C son carrectas.

ON® >

Entre las principales acciones que ejercen
las hormonas tiroideas, se encuentra(n):

1. estimular el metabolismo.

Il. promover la glucogendlisis,

lll. son esenciales para el crecimiento
y desarrollo.

A. Solo |
B. Solo I
Clyll
D. Iyl
E. llyll



28. La(s) hormona(s) que estimulan la degradacion

29.

30.

31.

de glucogeno en glucosa es(son):

A. tiroxina.

B. adrenalina.

C. glucagon.

D. insulina.

E. By C son correctas.

i Cudl de las siguientes estructuras son
efectores?

I. Glandulas exocrinas.
Il. Médula espinal.

1. Musculos.

IV. Glandulas endocrinas.

A. Solo |

B. Iyll

C Uyl

D. I Iyl

E Ly IV

Un potencial de accién indica que la

membrana esta:

A. repolarizada.

B. polarizada.

C. despolarizada.

D. hiperpolarizada.

E. Ay C son correctas.

La respuesta de una fibra nerviosa a un
estimulo responde a la "ley del todo o
nada". Ello significa que:

L. si la fibra es nuevamente estimulada,
durante la transmision del impulso
nervioso se genera un potencial de
accion supraumbral.

32.

33.

II. todos los estimulos gue sobrepasan una
intensidad umbral generan un potencial de
accion de la misma magnitud.

. la fibra responde igual a cualquier tipo
de estimulo.

A. Solo |
B. Solo |l
C Iyl
D. Iyl
E. I, Ihyll

De las siguientes sustancias ;cuales son
consideradas neurotransmisores?

. Acetilcolina
II. Noradrenalina.
Ill. Colinesterasa.
IV. Dopamina.

A lyll
B. Iylll

Cllylv

D. I, My v

E. Todas son correctas.

Las células defensivas de nuestro cuerpo son:

A. eritrocitos.

B. leucocitos.

C. trombocitos.

D. hematies.

E. Ninguna de las anteriores.

34

35.

36.

. La especie humana posee dos mecanismos
para resistir las infecciones, la inmunidad
innata y la adquirida. Al respecto podemos
afirmar que:

A. la inmunidad innata es aguella con la
gue nace un individuo.

B. la inmunidad innata corresponde la
primera linea defensiva frente a los
agentes agresores.

C. la inmunidad adquirida es especifica.

D. la inmunidad adquirida genera memaoria
inmunolégica.

E. Todas las alternativas son correctas.

Las células defensivas que reconocen
antigenos virales son los:

A. linfocitos B.

B. macrofagos.

C. linfocitos T citotoxicos.
D. neutrofilos.

E. Todas son correctas.

Las células que intervienen en la respuesta
humoral son los:

A. macréfagos.
B. neutrdfilos.

‘Solucionario

1.8 8. A 15, E
2. E 9.D 16. C
3D 10. C 17. B
4.8 1. E 18. D
BE 12. E 19. C
6. D 13. 8 20.D
7. A 14. E 21.D

37.

38.

22.
23.
24.
25.
26.
27.
28.

C. células NK.
D. linfocitos B.
E. granulocitos.

Las vacunas confieren inmunidad de tipo:

I. natural.
1. artificial.
IIl. activa.
IV. pasiva.

A. Solo |
B. Solo |l
C oyl
D. llyIV
E. Todas son correctas.

Una persona adquiere inmunidad pasiva:

A. al recuperarse de una enfermedad.

B. al tratarse con un antibiético.

C. al suministrarse suero con anticuerpos.
D. al inyectarse toxinas.

E. Todas son correctas.

29.E 36.D
30.C 37.C
31.B 38.C
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Hitos y personajes
en la historia
de la biologia

Antigiiedad (ian_njcié_ﬂ*}(tjgﬁ la
escritura-476 d. C.)
Diferentes ci\.riIizac}gﬁés"most_r@ran
interés por la biologia. Por ejemplo,
la civilizacién china contaba con
tratados en temas medicos y
fisiologia humana, y los egipcios
poseian importantes conocimientos
agricolas, asi como tambien de
anatomia humana y animal, debido’
a que practicaban técnicas de
embalsamamiento.

 Entre os filasofos que aportaron al conocimiento de

- temas biologicos se encuentran: Hipéar_a,j:es,icénsideratfo
ol padre de la medicina, pues elabord una seriede *
tratados relacionados con embriologfa, anafqmia y

gia; Aristoteles, padre de [a zoologia, estucic




 Edad Moderna (s. XV-s. XVIll)

3 ’Résij_rge. el interés por los estudios anatomicos

y fisiolagicos.

_ Leonardo da Vinci realizo estudios sobre el cuerpo
humano:

Francesco Redi febatio experimentalmente la idea
de la generacion espontanea.

Robert Hooke introdujo el término “célula” al

observar tejidos vegetales.

Anton van Leeuwenhoek perfecciond los lentes de
aumento del microscopio simple y observé bacterias,
protozoos, células nerviosas y globulos rojos.

Carlos Linneo establecié el sistema binomial de
nomenclatura de los seres vivos.

Leanardo da Vinci.

Cientificos destacados
con el premio Nobel
en Fisiologia o Medicina

Santiago Raman y Cajal

Camille Golgi

Camillo Golgi (1843-1926)

Emil von Behring y Santiago Ramén y Cajal Jules Bordet (1870-1961)
(1854-1917) (1852-1934) Por el descubrimiento del
Por su trabajo sobre En reconocimiento a sus sistema de complemento

|a aplicacion de suero trabajos sobre la estructura en el suero sanguineo de
contra la difteria. del sistema nervioso. mamiferos.

Robert Koch (1843-1910) llya Mechnikov (1845-1916) Karl L
Por el descubrimiento del y Paul Ehrlich (1854-1915) (1868
bacilo de la tuberculosis Por sus trabajos sobre la Por su
(bacilo de Koch). fagocitosis y la inmunidad, tipifica
sangui

llya Mechnikov

Paul Ehrlich



Sir Charles Sherrington

Alfred G. Gilman

Sir Alexander Fleming

Barry Marshall J. Rabin Warren

Robert Holley

Sir Alexander Fleming

Alfred G. Gilman (1941-)

(1881-1955), Ernst B. Chain 2-1993), y Martin Robdell (1925- J. Robin Warren (1951-)
Edgar Adrian (1889-1977) (1906-1979) y Sir Howard Robert Holley (1922-1993). (197.) 1998) y Barry Marshall (1937
1951) yaNcisnas SERRiton Florey (1898-1968) Har Gobind Kigrama (1882 | . 00)7. Por el descubrimiento de Por su trabajo sobre la bacteria
gl (1857-1952) Por el descubrimiento de la y Marshall Nirenberg (1327-) lel codi e len | Cshih ort |
nto Por sus trabajos sobre |a penicilina y su efecto curativo Por la interpretacion del codioo e prd emasu sl m_ ENle elicobacter pylofi, 5" surolcomo
M funcibi e s rewronas y las B rpidadse genético y su funcién en l2 enla transduccion de sefiales agente causal de la tlcera al
células nerviosas motoras. infectocontagiosas. sintesis de proteinas. celulares. estomago y la gastritis.

Karl Landsteiner Thomas H. Morgan Francis Crick (1916- Wermner &1 Werner Arber (1929-), Stanley B. Prusiner (1942-) Andrew Fire (1959-) y
(1868-1943) (1866-1945) 2004), James Watson Daniel N2 paniel Nathans (1928-1999) Por el descubrimiento de los Craig C. Mello (1960-)
°or .SU dlt?scubnmlenmy Por el descubrimiento de (1?28.- ) y Maurice )_r Hamilto y Hamilton 0. Smith (1931-) priones. Parial daccubfimiento dal
tipificacion de los grupos que los cromosomas son Willkins (1916-2004) Por el desc

Por el descubrimiento de las ARN de interferendia.
enzimas de restriccion y su 5 '
aplicacion en genética molecular.

sanguineos. portadores de los genes. Por el descubrimiento de eng

la estructura del ADN. aplicacion
e

e

al

it Andrew Fire
lames Watson Francis Crick

Werner Arber

Craig Mello
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