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Aparato Circulatorio

10. Caracteristicas funcionales del Aparato Circulatorio

El aparato cardiovascular tiene las mismas funciones basicas descritas para la sangre ya
gue es el aparato donde ésta va a ser transportada:

1) Transporte de nutrientes a las células de los tejidos

2) Transporte de productos de desecho metabdlicos

3) Participacion en mecanismos homeostaticos como la regulaciéon de la temperatura,
regulacién del equilibrio hidrico, etc.

4) Participacién en la defensa y comunicacién en el organismo, transportando células y
moléculas de defensa y hormonas.

5) Participacion en la reproduccion al proporcionar el mecanismo de ereccion del pene.

Estas importantes funciones se llevan a cabo por las dos piezas que componen este
aparato: el corazén, que actla como bomba impelente-aspirante, y una red de distribucién

constituida por los vasos sanguineos.

I. ORGANIZACION GENERAL DEL APARATO CIRCULATORIO.

A) El corazoén.

El corazén es un érgano muscular (miocardio), situado en el mediastino medio, cubierto
en parte por los pulmones, que tiene como misidn impulsar la sangre para ser distribuida a
los tejidos. Tiene cuatro camaras o cavidades, dos auriculas y dos ventriculos, separadas por
un tabique muscular, y a su vez las auriculas estan separadas de los ventriculos por un plano
valvular: las valvulas auriculoventriculares.

La sangre venosa procedente de la circulacion de todo el cuerpo, vuelve al corazéon por
las venas cavas superior e inferior entrando por la auricula derecha (AD). Por la vena cava
superior ingresa la sangre que procede de la cabeza y los brazos y por la cava inferior la
sangre que proviene del abdomen y las piernas. Esta sangre es pobre en oxigeno pues ha
dejado parte de el en el organismo. Desde la auricula, a través de una valvula (tricuspide) la
sangre pasa a otra camara del corazén, el ventriculo derecho (VD) y de aqui, a través de la
valvula pulmonar, por la arteria pulmonar llega a los pulmones, donde se carga de oxigeno
gue tomamos en la respiracién. La sangre, ya oxigenada, vuelve al corazén, a la auricula
izquierda (AI), por las venas pulmonares (dos izquierdas y dos derechas). Desde aqui,
pasando por la valvula mitral, llega al ventriculo izquierdo (VI), que es el principal motor
impulsor de la sangre hacia el resto del cuerpo, desde donde, a través de la valvula adrtica
sale la sangre oxigenada para ser distribuida a los diferentes 6rganos.

La funcién de las valvulas auriculoventriculares es la de evitar el reflujo hacia las
auriculas cuando se produce la sistole ventricular. Las valvulas semilunares (aortica y
pulmonar) realizan la misma funcion entre las arterias aorta y pulmonar y ventriculos en la
diastole. La unidireccionalidad sanguinea se debe al sistema de valvulas.

El corazdén esta envuelto por el pericardio que forma una cavidad membranosa en la que

hay una pequefia cantidad de liquido (liquido pericardico) que sirve de lubricante y



amortiguador de los movimientos cardiacos. Esta superficie pericardica tiene una parte de la
membrana que envuelve el corazén (pericardio visceral), para luego hacer un repliegue
formando el pericardio parietal. El pericardio ademas de facilitar la movilidad del corazon,
actla como sistema de control limitante para la distensidon cardiaca que se produce con el
llenado sanguineo.

B) Sistema vascular.

El sistema circulatorio constituido por las arterias y las venas, tiene una gran capacidad
para adaptarse a las distintas necesidades del organismo. Se distinguen dos circuitos, la
circulacion pulmonar, que va desde el VD hasta la Al pasando por el pulmoén para oxigenar la
sangre, y la circulacién sistémica que se inicia en el VI y finaliza en la AD y distribuye la
sangre al resto de los 6rganos del cuerpo. Desde el corazdén (VI) la sangre sale por la arteria
aorta que se va dividiendo en arterias mas pequefas hasta llegar a arterias microscopicas
llamadas arteriolas, que son vasos de resistencia responsables de regular el flujo sanguineo.
Estas terminan en unos vasos muy finos llamados capilares, vasos de intercambio, que
forman como una extensa red de distribucion para todos los tejidos corporales.

La sangre es recogida de los tejidos mediante los capilares venosos, red que va
confluyendo en vasos venosos cada vez mayores constituyendo las vénulas, la confluencia de
éstas, da lugar a venas mayores hasta formar las venas cava superior e inferior que
conducen la sangre a la auricula derecha del corazon.

Las paredes de los vasos (arteria, arteriolas, capilares, vénulas y venas) esencialmente
tienen la misma constitucion: a) tunica intima, constituida por células endoteliales, en
contacto con la sangre; b) tunica media, formada por tejido muscular que contiene elastina y
fibras de colageno, y estd rodeada en ambas caras por tejido elastico; y c) tunica adventicia,
capa de tejido conectivo, que tiene la misién de fijar el vaso sanguineo en su sitio. Estos
vasos se diferencian en el porcentaje de cada uno de los componentes, lo que proporciona las
caracteristicas particulares de funcionamiento a los diferentes vasos sanguineos.

La pared arterial tiene gran cantidad de tejido elastico y muscular liso, lo que permite a
la arteria cambiar su calibre (dilatarse y contraerse) adaptandose a la cantidad de sangre que
transporta y facilitando la impulsiéon del bolo sanguineo. Las arteriolas por su parte, a
diferencia del resto de las arterias, tienen mayor proporcidon de tejido muscular y por ello se
contraen 6 se dilatan mas intensamente regulando el flujo de sangre. Los capilares no tiene
células musculares y su pared esta compuesta solamente por el endotelio con una sola capa
de células planas, rodeada por la membrana basal sobre la cual se sustentan. En general, la
pared capilar es permeable dado que sus células tienen pequefios poros. Las venas se
caracterizan por tener paredes finas, pero con células musculares que les permite aumentar
o disminuir su calibre. Al ser poco consistentes, sus paredes se colapsan si estan vacias
aunque también pueden dilatarse mucho y aumentar su volumen varias veces, actuando

como reservorio sanguineo.
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11. Propiedades eléctricas del corazéon

El sistema cardiovascular o aparato circulatorio estd formado por el corazdén y los vasos
sanguineos. Su funcidn es llevar a cabo la circulacién de la sangre por todo el organismo,
para distribuir el oxigeno y demas nutrientes a las células del organismo, y recoger sus
productos metabdlicos de desecho para su eliminacion.

La importancia de este sistema en un organismo pluricelular radica en que constituye el
nexo de comunicacion entre las células y el medio externo, distribuyendo sustancias que son
esenciales para el metabolismo y la supervivencia celular.

La bomba cardiaca esta formada por cuatro cavidades (dos auriculas y dos ventriculos)
qgue funcionan como dos bombas en serie, trabajando al unisono y manteniendo cada una de
ellas un circuito. El corazéon derecho, junto con las arterias, capilares y venas pulmonares,
forman el circuito menor o circulaciéon pulmonar; mientras que el corazén izquierdo, junto con
las arterias, capilares y venas sistémicas forman el circuito mayor o circulacién sistémica.

El movimiento de la sangre en este sistema cerrado seria:

1. Tomando como punto de inicio el ventriculo izquierdo, recorreria todos los
vasos sistémicos hasta volver a la auricula derecha.
2. Pasa al ventriculo derecho que la bombea a los vasos pulmonares, retornando

a la auricula izquierda para pasar al ventriculo y cerrar de esta forma todo el circuito.
Histologia cardiaca

La pared cardiaca, al igual que la pared vascular, estd formada por tres capas de tejidos.
La mas interna recibe el nombre de endocardio y es una capa de células epiteliales muy
planas con uniones muy fuertes entre ellas, y en contacto continuo con la sangre.

La capa media es la mas importante y se denomina miocardio, estad formada por fibras
musculares estriadas cardiacas que superficialmente se disponen de forma oblicua, en la
porcidn central del miocardio adoptan una disposicidn circular y las mas profundas se sitlan
longitudinalmente. Su contraccidon garantiza un acortamiento en todos los ejes del espacio y
justifica la funcién de bomba que tiene esta estructura. La tercera capa de la pared cardiaca
y la mas externa es el epicardio, formado por tejido conectivo laxo con redes de fibras
elasticas, vasos y nervios.

El pericardio es una bolsa que recubre todo el corazéon. El pericardio permite los
movimientos del corazdn con un rozamiento minimo, funciona como lubricante, disminuyendo
la friccion en los continuos movimientos cardiacos, e impide los llenados excesivos

Miocardiocito o fibra muscular cardiaca.

Las fibras cardiacas son fibras musculares estriadas, mucho mas cortas que las
esqueléticas. Tienen unas 150 p de longitud y unas 15-20 p de ancho. Son células
uninucleadas con un contenido en mitocondrias mucho mayor que en las esqueléticas. Las

miofibrillas presentan estriaciones con el mismo bandeado que en el musculo esquelético.



A diferencia de las fibras esqueléticas el reticulo sarcoplasmico estd menos desarrollado
y los tubulos T, que presentan una anchura mayor, se sitlan sobre las lineas Z. Por otro lado,
la agrupacidon de una cisterna del reticulo y el tubulo T da lugar a una diada mas que a una
triada.

Las fibras cardiacas no presentan un contorno uniforme sino que tienen prolongaciones o
ramificaciones por donde se unen unas con otras formando una especie de red o malla. La
zona de contacto entre las fibras cardiacas da lugar a unas regiones especializadas a nivel de
la membrana plasmatica denominadas discos intercalares. Los discos intercalares son un
tipo especial de unidn intercelular, gap que garantiza la comunicacion eléctrica ente estas
células; y por otro lado, proporciona lugares de adhesion y anclaje de una célula con otra.
Los discos intercalares proporcionan la base estructural que permite que el corazéon se
comporte como un sincitio funcional, ya que no morfoldgico porque cada célula mantiene

su individualidad.
Funcionamiento del corazon

El corazon podria considerarse como una bomba electromecanica; es decir, un sistema
que genera de forma automatica el impulso cardiaco y lo transmite a todas las células de
trabajo.

El musculo cardiaco es un musculo excitable, los miocardiocitos presentan las siguientes
caracteristicas exclusivas: a) son células automaticas capaces de contraerse sin ningun
estimulo externo; b) son células ritmicas, lo cual permite que mantengan una frecuencia de
contraccion suficiente para mantener la actividad de bombeo sin detenciones que pudieran
poner en riesgo la supervivencia del organismo. Estas dos caracteristicas no son observables
en la mayor parte de las fibras cardiacas pero subyacen en todas ellas.

Existen dos sincitios musculares, uno el auricular y otro el ventricular, aislados uno del
otro por una barrera de tejido fibroso, que constituye el plano donde asientan las valvulas
cardiacas.

a. Propiedades eléctricas del corazon.

Los miocardiocitos son autoexcitables o automaticos, lo que significa que no requieren
la presencia de un estimulo externo para generar una respuesta contractil. Esta capacidad de
despolarizarse y contraerse ritmicamente sin inervacion, se denomina ritmicidad miogénica
y es responsable del automatismo cardiaco.

Desde el punto de vista de sus propiedades eléctricas se pueden distinguir dos tipos de
fibras cardiacas: a) fibras automaticas o de respuesta lenta; y b) fibras de trabajo o de
respuesta rapida. Las primeras se caracterizan por ser capaces de generar y conducir el
potencial de accion; las segundas, en condiciones normales, no son automaticas y requieren
un estimulo para su excitacion; sin embargo, en algunas ocasiones, pueden funcionar de
forma automatica aunque con un ritmo mas lento que las primeras.

Las fibras de cada region cardiaca se caracterizan por poseer un ritmo distinto, las

ventriculares son las mas lentas, mientras que un grupo de auriculares poseen el ritmo mas



elevado. Este grupo de fibras auriculares se denomina nodo sinusal, y al presentar la
ritmicidad mas alta, su actividad es la que marca la frecuencia basica del corazon,
denominandoselas por ello células marcapaso.

La generacion y propagacion de un potencial de accion cardiaco es posible por la
existencia de un sistema especializado de excitacidon y conduccién.

Las fibras que componen este sistema son el nodo sinusal, el nodo auriculo-ventricular,
el haz de His vy las fibras de Purkinje. La propagacion del potencial de accidén en las células
cardiacas se produce a través de uniones de tipo gap, como si fuese una membrana continua.
La despolarizaciéon iniciada en el nodo sinusal se expande por todas las fibras auriculares de
arriba abajo. Al alcanzar el plano fibroso, sélo dispone de un punto para continuar la
propagaciéon, el nodo auriculo-ventricular, en este punto se produce un enlentecimiento
(retraso de 0,1 seg) de la propagacion debido a la geometria de las fibras que forman este
nodo. A continuacidén, el potencial se desplaza rapidamente por el resto del sistema de
conduccidn, alcanzando casi al unisono todas las fibras ventriculares.

b. Potencial de accion cardiaco.

Para que se desarrolle una respuesta contractil, lo primero que ha de generarse es una
respuesta eléctrica en la membrana. Esta respuesta se denomina potencial de accion
cardiaco.

La morfologia del potencial de accion varia de una célula a otra dependiendo de su
localizacién. Una caracteristica general es su larga duracion, a diferencia del musculo
esquelético y de las neuronas, cuya duracion es de 1-5 ms, el potencial de las fibras
cardiacas oscila entre 150 y 300 ms.

Este tiempo tan prolongado tiene importantes consecuencias funcionales, ya que van a
superponerse en el tiempo el potencial de accién (fendmeno eléctrico) con la contraccién de
la fibra (fendmeno mecanico). Consecuencia de este tiempo tan elongado es que los periodos
refractarios también se extienden, garantizando que el musculo no pueda reexcitarse en
ningln momento, excepto muy al final de la contraccién.

Las dos variedades mas diferenciadas de potencial de accion son, el potencial
marcapasos o potencial de accién de las células de respuesta lenta, y el potencial de accién

de las fibras de trabajo o células de respuesta rapida.
- Potencial marcapasos o respuesta lenta.

En las células del nodo sinusal y nodo auriculo-ventricular, el potencial de membrana en
reposo no se mantiene en un valor estable, sino que presenta una serie de fluctuaciones
ritmicas que van a dar lugar a la generacion automatica y ritmica de potenciales de accion.
Las fases en que se desarrolla esta actuacion son:

1. Fase de reposo inestable : El potencial de membrana no se mantiene
constante, sino que va despolarizandose hasta generar el potencial de accion. Esta
lenta despolarizacion que precede al potencial de accion se conoce como prepotencial,

potencial marcapasos o despolarizacion diastdlica , y su desarrollo temporal es un



factor clave para la frecuencia cardiaca. A este tipo de potenciales se les describe con
el término de respuestas lentas debido a esta fase de pendiente poco pronunciada.
2. Fase de despolarizacion.
3. Fase de repolarizacion.
El potencial de accidn se propaga por las fibras auriculares dando lugar a los potenciales
de accion de dichas fibras y llega al nodo AV antes de que el potencial marcapasos de la
células del nodo hayan alcanzado por si solas el umbral. Posteriormente se propaga por el

haz de His, y llega a las fibras ventriculares.
- Potencial de accidn ventricular o respuesta rapida

En el resto de fibras cardiacas, auriculares y ventriculares, el potencial de accion se
desarrolla en las siguientes fases:

e Fase 0 o fase de despolarizacién rapida.

e Fase 1 o de repolarizacion breve.

e Fase 2 o de meseta. Es la fase mas caracteristica de los potenciales de accion
cardiacos. Durante la misma se produce una apertura de canales lentos de Ca.

e Fase 3 o fase de repolarizacion.

e Fase 4 o potencial de membrana en reposo. En condiciones basales estas fibras
presentan una gran permeabilidad al potasio, lo que hace que su valor en reposo esté

proximo a su punto de equilibrio (-90 mv)
- Periodo refractario

El periodo refractario absoluto abarca el tiempo desde que se inicia la fase 0 hasta
casi la mitad de la fase 3. Por término medio es de unos 200 ms. El periodo refractario
relativo abarca el tiempo restante hasta que la membrana se ha repolarizado por completo.
Dura unos 50 ms, y hay una cierta recuperacion de la excitabilidad ya que se pueden generar

potenciales de accidén si el estimulo es muy fuerte.
- Propagacion del potencial de accion cardiaco

El potencial de accion iniciado en el nodo sinusal se extiende por todas las fibras cardiacas segln
la secuencia coordinada descrita en el sistema de conduccion. Puede apreciarse el retraso temporal
producido en el nodo AV y la rapidez con que el potencial se inicia en todas las fibras ventriculares. Esta
despolarizacion, practicamente al unisono, permite que la contraccion se desarrolle de igual manera y el

corazon pueda funcionar como una bomba.
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12. Mecanica cardiaca. El ciclo cardiaco.

Las sucesivas y alternadas contracciones y relajaciones permiten que el corazén funcione como
una bomba, impulsando la sangre desde las venas hacia las arterias. Este patréon mecanico se
denomina ciclo cardiaco, y consta de dos fases principales: la didstole o fase de relajacion; vy la

sistole o fase de contraccion.
Propiedades mecanicas de la fibra cardiaca

Para que las fibras cardiacas inicien el proceso mecanico de la contraccion es necesario que la
informacién eléctrica localizada a nivel de la membrana se introduzca al citoplasma celular,
que es el lugar donde se encuentra la maquinaria contractil; por ello, el primer fendmeno que
ha de estudiarse es el transito de esta informacién, denominado acoplamiento excitacion-
contraccion.

Acoplamiento excitacion-contraccion

El acoplamiento, al igual que en el musculo esquelético, es un mecanismo dependiente
integramente del Ca** presente en el sarcoplasma . La despolarizacién sostenida durante la
fase de meseta en el potencial de accidén cardiaco garantiza la entrada de Ca** necesario para
la liberacion del almacenado en el reticulo.

Respuesta contractil del miasculo cardiaco

La prolongada duracién del potencial de accidén tiene como consecuencia que la fase contractil
coincida temporalmente con la membrana en situacién de despolarizacion. El pico de tensién
se alcanza antes de la terminacién del periodo refractario absoluto, y cuando acaba el periodo
refractario relativo, el musculo se encuentra en la mitad de su relajacion. Puede observarse,
por lo tanto, que hay un estrecho solapamiento entre los dos fendmenos. Debido a esta
caracteristica no se puede generar un segundo potencial de accién hasta que el primero no se
haya acabado; y cuando esto sucede, también ha finalizado practicamente la actividad
contractil

Propiedades mecanicas

En la actividad normal del corazon, la distension que presentan las fibras musculares viene
dada por el grado de llenado que tienen las cavidades cardiacas, es decir por la cantidad de
sangre que entra en el corazon procedente de las venas (retorno venoso). A medida que se va
cargando el corazoén con voliumenes mayores de sangre, las fibras presentaran un grado de
distension mayor y responderan con una fuerza contractil mas alta, lo cual permitira realizar el
bombeo de mayores volimenes con mayor eficacia. Esta propiedad garantiza que el corazon,
en condiciones normales, bombea toda la sangre que recibe.

Las células cardiacas tienen un metabolismo fuertemente aerobio, que les garantiza un
adecuado soporte de ATP. Para ello contienen muchas mitocondrias y mioglobina, la cual les
proporciona el color rojo. Si se compromete por cualquier alteracidén el suministro de sangre u

oxigeno a las fibras, su capacidad de supervivencia es muy reducida y mueren.



Ciclo cardiaco

La caracteristica mas relevante en el comportamiento contractil del corazén es su funcion
ciclica de bombeo, por ello los parametros que mejor miden esta actividad son los valores de
presién y volumen; de ahi que la descripcion del ciclo cardiaco se realice mediante las medidas
mencionadas a nivel de las cavidades cardiacas y en los vasos sanguineos de entrada y salida
del corazén.

El ciclo se desarrolla al mismo tiempo en las dos partes del corazéon (derecha e izquierda),
aungue las presiones son mayores en el lado izquierdo. La observacion al mismo tiempo del
ECG permite correlacionar los cambios mecanicos con los acontecimientos eléctricos que los
preceden; y anadidamente demuestra la unidad de accién del musculo auricular y ventricular.
El cierre y apertura de las valvulas cardiacas genera una serie de vibraciones y de turbulencias
en el flujo sanguineo, que se propagan por los tejidos y originan una serie de ruidos recogidos
en un registro denominado fonocardiograma. De forma sencilla, pueden ser percibidos con la
ayuda de un fonendoscopio. El 1° ruido, es producido por el cierre de las valvulas
auriculoventriculares, en el inicio de la sistole ventricular, y el 2° ruido, es originado por el
cierre de las valvulas semilunares, al inicio de la diastole ventricular. Este 2° ruido es menos
sonoro que el 1° (de forma onomatopéyica suelen describirse como "lub" el primer ruido y
"dub" el segundo).

Fases del ciclo cardiaco

1. Fase final de la diastole

2. Fase de sistole

3. Fase inicial y media de la diastole

En un adulto normal la frecuencia cardiaca es de 70 ciclos/ minuto, lo que supone menos de 1
segundo por ciclo. La duracion media es de 0,8 segundos, los cuales no se distribuyen
equitativamente entre sistole y diastole, ya que la didstole dura unas 0,5 segundos y la sistole
0,3 segundos.

En la grafica de la figura pueden observarse las modificaciones de presidon y volumen que
tienen lugar en el corazoén izquierdo, auricula y ventriculo izquierdos y aorta, ademas del ECG
y los ruidos cardiacos.

Curva presion-volumen o trabajo cardiaco

La funcidn basica del corazon es su papel de bomba, y sus propiedades contractiles pueden
apreciarse mejor en la relacion existente entre la presion desarrollada al contraerse y el
volumen de sangre que proyecta al arbol circulatorio.

Puede observarse el recorrido o ciclo ABCDA, donde entre A y B se produce el rellenado del
ventriculo durante la diastole; de B a C se desarrolla la fase de contraccién ventricular
isovolumétrica; de C a D se produce la fase sistdlica de eyeccion y, por ultimo de D a A se
realiza la fase diastdlica de relajacion isovolumétrica. Las curvas para el ventriculo derecho e
izquierdo son iguales, aunque los valores de presion en el izquierdo son mas elevadas.

A la derecha la misma imagen en otra representacion
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13. Gasto cardiaco o volumen minuto

Se define gasto cardiaco o volumen minuto como la cantidad de sangre bombeada cada
minuto por cada ventriculo. De esta forma el flujo que circula por el circuito mayor o
menor corresponde a lo proyectado por el sistema de bombeo. Se calcula mediante el
producto del volumen sistdlico, (volumen impulsado en cada latido cardiaco) por la
frecuencia cardiaca (numero de latidos o ciclos cardiacos por minuto). Para un individuo
adulto medio, el gasto cardiaco se encuentra entre 5-6 litros/min, aunque puede variar
dependiendo, por ejemplo, de la actividad que se esté realizando.

Regulacion del gasto cardiaco

La regulacién de la funcién de bombeo del corazén depende de forma directa de los
valores de la frecuencia cardiaca y del volumen sistdlico. En el estudio de la regulacion se
diferencian dos tipos: una regulacién intrinseca, en la que intervienen factores
exclusivamente cardiacos, y una regulacion extrinseca, determinada por la accion de factores

externos.

Regulacién de la frecuencia (efectos cronotrdpicos)

Aunque el corazon tiene una actividad ritmica intrinseca, existen factores externos a la
estructura cardiaca que pueden alterar esta frecuencia basal de contraccion. Estos factores
son de naturaleza nerviosa y hormonal. El sistema nervioso autdénomo, a través de sus dos
divisiones, simpatico y parasimpatico, modifica la frecuencia cardiaca

En un adulto normal la frecuencia cardiaca es de unos 70 latidos /minuto, si ese mismo
corazéon se le aisla separandole de sus conexiones nerviosas, pasa a realizar 100
latidos/minuto, que es la frecuencia intrinseca de las fibras del nodo sinusal. De esta forma la
frecuencia disminuye (bradicardia, o efecto cronotropo negativo), e incluso si la estimulacién
parasimpatica es muy fuerte puede llegar a pararse el corazén. La bradicardia que se produce
durante el suefio, se basa en el incremento de actividad parasimpatica y en la disminucion de
actividad simpatica.

La estimulacién vagal también disminuye la velocidad de conduccién del impulso cardiaco,
efecto conocido con el término de dromotropismo negativo.

En sentido opuesto se encuentra la accion del sistema simpatico, la estimulacién simpatica
gue puede aparecer en situaciones de fuerte estrés o de intenso ejercicio fisico, aumentan la
frecuencia cardiaca (taquicardia, o efecto cronotropo positivo) hasta alcanzar frecuencias de
200-220 latidos/minuto. La velocidad de conduccién también se incrementa por la
estimulacion simpatica.

Ademas de las acciones debidas a la actividad del sistema nervioso auténomo, existen
otros factores que tienen influencia sobre la frecuencia cardiaca. Asi, la temperatura, cuyo
aumento tiene un efecto cronotropo positivo, observable en la taquicardia que aparece en
estados febriles. Este efecto, puramente fisico, es debido simplemente al hecho de que el

aumento de energia térmica da lugar a una mayor movilidad iénica.



Por ultimo, también la concentracién de potasio extracelular juega un papel importante
sobre la frecuencia. Incrementos de K* producen disminuciones de frecuencia y también de la

velocidad de conduccion del potencial de accién cardiaco.
Regulacion del volumen sistdlico (efectos inotropicos)

El volumen sistdlico es el volumen de sangre impulsada por el ventriculo en cada latido, su
valor viene determinado fundamentalmente por la fuerza de contraccién (contractilidad) del
musculo cardiaco. Los factores que afectan a esta propiedad se denominan factores
inotrépicos, y como en la frecuencia, se consideran positivos cuando aumentan la
contractilidad y negativos cuando la disminuyen.

A diferencia de la frecuencia que sdélo estaba influida por factores extrinsecos, el volumen

sistolico dispone de dos tipos de mecanismos de regulacién diferenciados por su origen.
Regulacion intrinseca del volumen sistolico. Mecanismo de Frank-Starling

Existen dos factores importantes en la forma de regulacidén intrinseca que influencian la
respuesta contractil del musculo cardiaco. Estos factores son:

1. La precarga, definida como la tension pasiva que determina, en el musculo cardiaco,
la longitud inicial de las fibras antes de la contraccidn; es decir, la distensidon de las fibras (o
volumen diastélico final) que las coloca en su longitud inicial previa a la contraccidn.

Dentro de ciertos limites, existe una relacidon proporcional entre el incremento de la
precarga y la respuesta contractil del muasculo cardiaco, representada por la curva de
Starling . A mayor volumen diastdlico final, mayor volumen sistdlico, lo cual garantiza que
una mayor afluencia o entrada de sangre al corazdén se va a ver compensada por una
contraccion mas enérgica y una salida proporcionalmente también mayor; o, dicho en
otros términos, el corazén bombea toda la sangre que recibe sin permitir remansamientos
y ajusta el retorno venoso con el gasto cardiaco (la entrada y la salida dentro de un
circuito cerrado). Este comportamiento se conoce como "ley del corazéon" o ley de Frank-
Starling y una de las funciones que explica es el equilibrio de gasto cardiaco de los
ventriculos derecho e izquierdo.

2. La poscarga, es la carga frente a la que deben acortarse las fibras miocardicas
durante la sistole, dicho de otro modo, la carga que debe desplazar el muasculo después de
iniciarse la contraccién. Para el ventriculo izquierdo, la poscarga viene dada por la presion en

la aorta.
Regulacién extrinseca del volumen sistolico.

Existen una serie de factores extrinsecos que pueden modificar la contractilidad del
corazon. El sistema nervioso autdbnomo es uno los reguladores principales en la contractilidad
de las fibras miocardicas. En condiciones basales la influencia predominante es simpatica, y
su efecto es un aumento de la contractilidad (efecto inotropico positivo) aumentando el
vaciado del ventriculo y el incremento de presion sistdlica.

Otros factores son las concentraciones idnicas de K* , Ca*™ , un aumento de la [K*]
extracelular o una disminucion de la [Ca**] tienen un efecto inotrépico negativo, al igual que

los descensos de pH sanguineos.
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Aparato circulatorio

14. Hemodinamica o fisica del flujo sanguineo

Un fluido se desplaza en el interior de un tubo cuando la presion en el inicio es superior a
la existente al final del tubo, moviéndose desde una zona de mayor presién a una de menor
presidon. El flujo o caudal depende directamente del gradiente o diferencia de presion entre
esos dos puntos e inversamente de la resistencia, en una relacién similar a la de Ohm para

los circuitos eléctricos.
Q (flujo o caudal) = AP (P, - P,) / R (resistencia)

La resistencia depende de las dimensiones del tubo y de la naturaleza del fluido, y mide
las fuerzas de rozamiento o friccion entre las propias moléculas del fluido y entre éstas y las
moléculas de la pared del tubo.

La velocidad con la que circula la sangre en el interior de un tubo es directamente
proporcional al flujo e inversamente proporcional al area transversal del tubo.

El flujo o caudal (volumen/minuto) se define también como el volumen circulante por un
segmento transversal del circuito en la unidad de tiempo.

U=QJ'IFT,r'2

Tipos de flujo

Flujo laminar

En condiciones fisioldgicas el tipo de flujo mayoritario es el denominado flujo en capas o
laminar. El fluido se desplaza en ldminas coaxiales o cilindricas en las que todas las particulas
se mueven sin excepcién paralelamente al eje vascular. Se origina un perfil parabdlico de
velocidades con un valor maximo en el eje o centro geométrico del tubo.

En el caso del sistema vascular los elementos celulares que se encuentran en sangre son
desplazados tanto mas fuertemente hacia el centro cuanto mayor sea su tamafo.

Flujo turbulento

En determinadas condiciones el flujo puede presentar remolinos, se dice que es
turbulento. En esta forma de flujo el perfil de velocidades se aplana y la relacién lineal entre
el gradiente de presién y el flujo se pierde porque debido a los remolinos se pierde presion.

Para determinar si el flujo es laminar o turbulento se utiliza el nUmero de Reynolds (Ng),

un nimero adimensional que depende de

_ 2rxvxdensidad
7

r, radio (m) velocidad media (m/s), densidad (g/cc) y la viscosidad (Pa.s)

Ng

En la circulacién sanguinea en regiones con curvaturas pronunciadas, en regiones
estrechadas o en bifurcaciones, con valores por encima de 400, aparecen remolinos locales
en las capas limitrofes de la corriente. Cuando se llega a 2000-2400 el flujo es totalmente

turbulento. Aunque la apariciéon de turbulencias no es deseable por el riesgo que tienen de
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producir coagulos sanguineos, se pueden utilizar como procedimientos diagndsticos, ya que
mientras el flujo laminar es silencioso, el turbulento genera ruidos audibles a través de un

estetoscopio.

Resistencias vasculares

La resistencia no puede medirse directamente por ser una magnitud compuesta, pudiendo
obtenerse de la ecuacién inicial al establecer un gradiente de presiéon entre dos puntos y

medir el flujo que se establece.

AP
Flyja

Le sistencia =

(mmHg . min / ml, URP, unidad de resistencia periférica hemodinamica)

Su magnitud depende de las dimensiones del tubo por donde circula el fluido, de su
viscosidad y del tipo de flujo o corriente que se realice.

Tipos de resistencia

La resistencia periférica total es la suma de las resistencias vasculares. Los vasos
sanguineos en el sistema vascular constituyen una red en la que determinados segmentos se
sitlan en serie y otros en paralelo. La resistencia varia dependiendo de la colocacién de los
vVasos.

Viscosidad

Uno de los factores que determina la resistencia al movimiento de los fluidos son las
fuerzas de rozamiento entre las partes contiguas del fluido, las fuerzas de viscosidad.

La viscosidad (n) se define como la propiedad de los fluidos, principalmente de los
liguidos, de oponer resistencia al desplazamiento tangencial de capas de moléculas. Segun
Newton, resulta del cociente entre la tension de propulsién (1) o fuerza de cizalladura y el

gradiente de velocidad (Av) entre las distintas capas de liquidos.

Las unidades de n son Pascales.seg

Los fluidos newtonianos u homogéneos son los que muestran una viscosidad constante,
como el agua, o las soluciones de electrolitos; por el contrario, los fluidos no newtonianos, o
heterogéneos, presentan una viscosidad variable, es el caso de la sangre que se modifica
dependiendo de las dimensiones del tubo y del tipo de flujo. Cuando la velocidad de la sangre
se incrementa la viscosidad disminuye. Asi ha de tenerse en cuenta que la sangre no
presenta una viscosidad constante. Al estar formada por células y plasma, las primeras son
las responsables principales de la viscosidad sanguinea, y tanto el hematocrito como la
velocidad del flujo y el diametro del vaso modifican la viscosidad de la sangre. A altas
velocidades, la viscosidad disminuye al situarse las células preferentemente en el eje central

del vaso.
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Relaciones entre el flujo, la presion y la resistencia. Ley de

Poiseuille

En flujos laminares que se desarrollan en tubos cilindricos, se pueden deducir las
relaciones entre la intensidad del flujo, el gradiente de presidn y la resistencia o fuerzas de
friccidon que actuan sobre las capas de envoltura.

La Ley de Poiseuille (o de Hagen-Poiseuille) es una ecuacién hemodinamica fundamental

en la que se establece:
ﬂP-;?T-r4
8.1

8 es el factor que resulta de la integracion del perfil de la velocidad

Flujo =

Debido a que la longitud de los vasos y la viscosidad son relativamente constantes, el flujo
viene determinado basicamente por el gradiente de presion y por el radio. De la ecuacién
representada, destaca el hecho de que el radio al estar elevado a la cuarta potencia, se
constituye como el factor mas importante. Si suponemos un vaso con un flujo de 1 ml/seg al
aumentar el didametro dos veces el flujo pasa a ser de 16 ml/seg, y si el diametro aumenta
cuatro veces el flujo pasara a ser 256 ml/seg . Por esta relacion se puede justificar el papel
preponderante que los cambios en el radio del conducto juegan en la regulacion del flujo
sanguineo.

La ecuacidon de Poiseuille esta formulada para flujos laminares de fluidos homogéneos con
viscosidad constante, sin embargo, en los vasos sanguineos estas condiciones no siempre se
cumplen; si la velocidad del flujo es alta o si el gradiente de presion es elevado, se pueden
generar remolinos o turbulencias que modifican el patron del flujo. Al producirse turbulencias

se necesitaran gradientes de presién mayores para mantener el mismo flujo.
Propiedades de la pared vascular

La pared de los vasos sanguineos estda formada por una capa de células epiteliales, el
endotelio, y cantidades variables de colageno, elastina y fibras musculares lisas. La capacidad
de deformacion y recuperacion de un vaso es un factor importante en la hemodinamica.

A través de la pared vascular se mide una diferencia de presion entre el interior y el
exterior, denominada presion transmural. La presion intravascular se debe a la contraccion
cardiaca, asi como a la distensidon elastica de la pared. La presidn exterior es la presion
hidrostatica de los liquidos intersticiales y presenta un valor proximo a cero. Si la presion
exterior es superior a la del interior, el vaso se colapsara.

La presion transmural (segun la ley de Laplace para cilindros huecos de extremos
abiertos) dependera del radio del cilindro "r"; del espesor de la pared "e"; y de la tension

parietal T o fuerza por unidad de longitud.

Esta tension parietal puede despejarse de la ecuacién anterior,
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siendo P-P, , la presidon transmural (P;), o diferencia de presion entre el interior del vaso y
el exterior; r el radio del vaso y, e, el espesor de la pared vascular. La tensidon parietal se
mide en N/m. Asi a igual presion, la tensidn parietal serd tanto mayor cuanto mayor sea el
radio y cuanto mas delgada sea la pared.

Relacién presion-volumen o estudio de la complianza

Las propiedades elasticas o de distensibilidad de los vasos sanguineos dependen, tanto
del nimero, como de la relacién entre las fibras elasticas y colagenas que forman parte de su
pared. Si se compara a la altura del mismo segmento vascular sistémico, las arterias son de
6 a 10 veces menos distensibles que las venas.

La capacidad de deformacién y recuperacion de un vaso puede medirse como la relacién
entre los cambios de volumen y presion en el interior del mismo. Esta propiedad se conoce
con el nombre de elastanza (AP/AV) o bien su inverso, la complianza (AV/AP). Cuando un
vaso posee una pared facilmente deformable su su complianza grande. Las arterias son vasos
de complianza media a presiones fisiologicas; sin embargo, a presiones elevadas se vuelven
rigidos y con complianzas cada vez menores.

Las venas son vasos que aunque menos deformables que las arterias presentan una gran
capacidad a presiones bajas de acomodar volumenes crecientes de sangre. Esto es debido a
su morfologia, ya que al pasar de secciones elipticas a secciones circulares incrementan su
volumen., de ahi que sean descritos como vasos de capacitancia. En el rango de voliumenes y
presiones fisioldgicos del sistema vascular, las venas sistémicas son unas diez veces mas

distensibles que las arterias.
Relaciones entre las variables hemodinamicas

El volumen de sangre situado en cada uno de los segmentos del arbol circulatorio no es
equitativo. De los aproximadamente 5 litros de sangre del aparato circulatorio, en situacién
de pie, un 84 % se sitla en el circuito mayor, un 9 % en el circuito menor y un 7 % en el
corazon. De la sangre alojada en la circulacion mayor el 75% se sitla en el sistema venoso,
descrito ya como sistema de capacitancia o reservorio.

La velocidad de la sangre depende del area total transversal de cada seccion analizada.
Asi en aorta y grandes arterias, aunque el flujo es pulsatil la velocidad es alta (20cm/s), va
disminuyendo a nivel de las arteriolas alcanzando su valor mas bajo en los capilares (0,03
cm/s), este valor permite que haya tiempo suficiente para los intercambios que han de
realizarse en esta seccion. En las venas se alcanzan velocidades menores que en el mismo
segmento arterial debido a que la seccidon transversal venosa siempre es mayor que la
arterial.

El principal segmento vascular donde se observa un mayor descenso de la presion
corresponde al segmento arteriolar, ya que es en este punto donde se miden los mayores

valores de resistencia.
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Aparato circulatorio

15. Circulacion arterial

Sistema arterial. Caracteristicas generales

El sistema arterial consiste en una serie de vasos, sucesivamente ramificados, que van desde
las arterias de gran calibre como la aorta y la pulmonar, pasando por las de mediano, pequefio

calibre y arteriolas, hasta los capilares o vasos de intercambio.

Estructura de las paredes arteriales

La estructura de la pared arterial estd organizada en funcion de los fendmenos mecanicos
gue tiene que soportar. La pared arterial es una pared mas gruesa que la venosa, ya que
esta porcidon del arbol circulatorio va a estar sometida a mayores presiones. Su estructura
histoldgica varia dependiendo de la funcion que deba desarrollar cada segmento arterial.
Como todo vaso sanguineo dispone de tres capas: intima, media y adventicia, siendo la
tunica media la capa mas gruesa de la pared arterial.

Clasificacion de las arterias

Las arterias se clasifican en arterias elasticas o musculares dependiendo de Ia
proporcion de fibras elasticas o musculares presentes en la capa media de la pared vascular.
La aorta y las grandes arterias tienen gruesas paredes, la tunica media, también gruesa, esta
formada por capas concéntricas de tejido elastico, separadas por capas de fibras lisas y tejido
conectivo; la tunica adventicia es relativamente delgada. Las arterias de menor calibre y las
arteriolas, presentan una cantidad proporcionalmente mayor de musculo liso, en comparaciéon
al espesor de su pared. Este incremento proporcional de musculo permite modificaciones del
radio arterial muy precisas, y, por lo tanto, un fuerte control sobre la distribucion del flujo

sanguineo.
Funciones principales de las arterias
Las arterias realizan cuatro funciones principales:

a. Conduccidn: El sistema arterial es, basicamente, un sistema de canalizacidn
entre el corazén y las regiones de intercambio capilar.

b. Filtro hidraulico o amortiguador de la pulsatilidad. La actividad ciclica de
la bomba cardiaca genera oscilaciones de presion y flujo que son amortiguadas segun
la sangre avanza en el arbol arterial. Esta disminucion de las fluctuaciones de presion
y de flujo es realizada principalmente por las arterias de menor calibre y por las
arteriolas; y tanto la presién arterial periférica como el flujo sanguineo son continuos
a nivel capilar.

c. Reservorio de presion. Debido a que el corazéon es una bomba intermitente,
el avance de la sangre se produciria en el sistema vascular, Unicamente durante la
fase de empuje o fase sistélica. Sin embargo la estructura elastica de la pared arterial

permite almacenar parte de la energia cinética proporcionada por el ventriculo, como
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energia potencial en la expansién de la pared. Asi, posteriormente en la diastole, la
pared vuelve a su estado inicial o de reposo, imprimiendo energia cinética a la sangre
acumulada en su interior

d. Regulador de la distribucion del flujo sanguineo. Esta funcion corresponde
basicamente a las arteriolas o vasos de resistencia. La pared arteriolar presenta el
mayor contenido proporcional en fibras musculares y, por lo tanto, es el principal vaso
gue puede modificar ampliamente su calibre y controlar el flujo sanguineo que llega a
un determinado territorio vascular. El control del calibre arteriolar (vasoconstriccion
o vasodilatacion) estd estrechamente regulado a través de factores locales,

nerviosos vegetativos y hormonales.
Presion arterial

La presién o tensidon arterial es la fuerza por unidad de superficie ejercida por la sangre
contra las paredes vasculares. Esta fuerza de empuje es el Unico impulso con que la sangre
ha de recorrer todo el circuito vascular para poder retornar al corazon. La presion viene
determinada por el volumen de sangre que contiene el sistema arterial y por las propiedades
de las paredes, si varia cualquiera de los dos parametros, la presion se vera modificada.

Tan solo una tercera parte del volumen sistdlico sale de las arterias durante el periodo de
sistole, y el volumen restante distiende las arterias incrementando la presion arterial. Al
terminar la contraccion ventricular, las paredes arteriales distendidas vuelven de forma
pasiva a su posicidon de partida y la presion arterial empuja la sangre a las arteriolas.

La curva de presidn aortica es el modelo tipo de los cambios de presidon que ocurren en las
grandes arterias. La presion maxima se obtiene durante el periodo de la eyeccidn ventricular
y recibe el nombre de presion sistdlica. La presidon minima se mide en el momento final de la
diastole, previo a la contraccién ventricular, y se denomina presion diastdlica. En la curva
corresponderia la primera a 120 mm Hg y la segunda a 80 mm Hg, indicdndose simplemente
como 120/80. Estas medidas utilizan algunas convenciones de partida, la primera es que la
presion atmosférica se usa como referencia cero, los valores estan dados por encima de los
760 mm Hg ambientales y la segunda es que todas las presiones utilizadas en el aparato
circulatorio se refieren a nivel del corazén.

La presion arterial media es un parametro cardiovascular importante ya que proporciona
el valor de presion con que la sangre llega a los tejidos, es por lo tanto la fuerza efectiva que
conduce la sangre a lo largo del sistema vascular. Su medida exacta se realiza calculando el
area bajo la curva de presién dividida por el intervalo de tiempo; aunque puede estimarse a
través de calculos mas sencillos, como el que sigue,

PAM = (2 PAD + PAS) / 3

Medida de la presion arterial

La medida se realiza habitualmente mediante la utilizacion de una variante de mandmetro,
denominado esfigmomandmetro. Existen esfigmanometros de tres clases: de mercurio,
aneroides y electréonicos. Los mas exactos son los de mercurio, ya que los otros modelos

necesitan de calibracion frecuente. Estan formados por: a) un manguito de compresion,
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constituido por una bolsa hinchable situada dentro de una cubierta no distensible, b) una
fuente de presién constituida, habitualmente, por una perilla de goma y una valvula de
presidn que permite regular la presion ejercida sobre el brazo, c) un manémetro que mide
la presion en milimetros de mercurio ejercida por el manguito de compresion, en realidad las
presiones medidas corresponden al aire contenido en el manguito. Las dimensiones del
manguito deben adaptarse al grosor del brazo de la persona a la que ha de hacerse la
medida.

Han de adoptarse una serie de condiciones de partida uniformes, dentro de las cuales se
encontrarian: a) la persona a la que se realice la medida estard sentada, con el brazo
formando un angulo aproximado de 45° con respecto al tronco; b) el brazo donde se va a
tomar la presion permanecera apoyado, procurando que la ropa no le comprima y que la
musculatura esté relajada; c) se aplicard el manguito de tal manera que su borde inferior
guede unos dos o tres cm. por encima de la linea de flexion del codo, debiendo quedar el
borde inferior del manguito aproximadamente a la altura del cuarto espacio intercostal, en
las proximidades del esternén y, d) se mantendrd reposo al menos en los 15 minutos
previos a la medida.

Existen dos procedimientos o métodos:

a. Método palpatorio: Con una mano se palpa el pulso radial (o humeral) y se
infla el manguito hasta que el pulso desaparece. A continuacién se procede a desinflar
lentamente (2 mm Hg/seg) y cuando se nota de nuevo el pulso, la presién marcada
en el mandmetro corresponde con la presion arterial sistdlica. Posteriormente se
continua el desinflado hasta que el pulso se hace normal y en ese punto se mide en el
manometro la presion diastdlica. Es un método bastante impreciso, ya que la
determinacion de la presidn diastdlica exige una gran destreza en la palpacion del
pulso.

b. Método auscultatorio: Es el mas utilizado en la practica. Se procede de la
siguiente manera: se sitla el estetoscopio en la flexura del codo sobre la arteria
braquial, no se aprecia ninglin sonido debido a que el flujo en su interior es un flujo
laminar y no genera ruido; se infla el manguito hasta que desaparece el pulso radial lo
que supone que la arteria humeral queda bloqueada por la presion ejercida en el
brazo. A continuacién se desinfla lentamente (2-3 mm Hg/seg) y cuando la presién
en la arteria durante la eyeccion sistélica iguala la del manguito la sangre supera la
zona de oclusién y pasa de forma turbulenta generando una secuencia de ruidos que
se denominan ruidos de Korotkoff. Se distinguen varias etapas:

e FEtapa 1: Inicio de sonidos que son tenues y galopantes, y van aumentando de
intensidad. En este punto la presion medida corresponde a la presién arterial sistdlica

e Etapa 2: Desaparicion momentanea de sonidos o sonidos muy tenues, descritos
como de susurro o soplo mas 0 menos rasposos.

e FEtapa 3: Sonidos golpeantes, mas potentes y agudos aunque sin lograr la

intensidad de los primeros latidos.
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e Etapa 4: Los sonidos se suavizan brusca y repentinamente, siendo mas
sibilantes

e FEtapa 5: Los sonidos cesan totalmente, la presion sobre el brazo no comprime
la arteria y el flujo que corre en su interior es laminar y no turbulento. La presion en
este punto corresponde a la presion arterial diastdlica.

Los valores normales en la poblacidn presentan una cierta variacion. Para un adulto joven
y sano los valores de 120 mm Hg para la presion sistdlica y 80 mm Hg para la diastdlica se
consideran como normales. Factores constitucionales (sexo, raza, peso) y del estilo de vida
(dieta, habitos como el consumo de tabaco o alcohol, etc.)influyen de forma muy importante
en la presion arterial.

Factores determinantes de la presion arterial media

Existen dos factores cardiovasculares que determinan los valores de la presidn arterial: el
volumen de sangre contenido en el aparato circulatorio y las caracteristicas de distensibilidad
de las paredes vasculares.

A) El volumen arterial depende del equilibrio entre el flujo de entrada de sangre a
las arterias (gasto cardiaco) y el flujo de salida de sangre de las arterias a los capilares
(resistencia periférica). Cualquier modificacion del volumen de sangre arterial representa
simplemente la diferencia entre las velocidades de entrada y salida.

El aumento de gasto cardiaco provoca un incremento en la presion arterial media. Pasar
de un gasto de 5 I/min a uno de 10 I/ min, supone incrementar la presion arterial media de
100 mm Hg a 200 mm Hg.

B) Si la distensibilidad disminuye por un aumento de resistencia periférica, la
presion arterial igualmente se incrementa.

En conclusidn, la presion arterial media depende del gasto cardiaco y de la resistencia
periférica, si ambos parametros se mantienen constantes, la presion no se modificara, si la
modificacion de uno de ellos no es compensada por el otro, la presion arterial media variara

ajustandose a los nuevos valores.
Pulso arterial. Presion de pulso

El corazén envia sangre de manera pulsatil a las arterias, en cada sistole entra un
volumen de sangre en la aorta que dara lugar a un incremento de presion, y en cada diastole
la presion disminuird, estos cambios ciclicos generan una onda de presidon o pulso arterial.
En esta onda, hay una porcidén ascendente que se desarrolla durante la sistole ventricular, y
una fase descendente, que se inicia con una pequena disminucién de presion, volviendo a
aumentar y generando una muesca que se conoce con el nombre de incisura adrtica o
incisura dicrética, producto del cierre de la valvula adrtica.

La diferencia entre la presion arterial sistdlica y la diastdlica se denomina presion

diferencial o presién de pulso.

Presion de Pulso = PAS - PAD
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Transmision de la onda de pulso

La onda de presion se transmite hacia los vasos periféricos a través de las elasticas
paredes arteriales y de la columna de sangre, incrementando su velocidad desde la aorta
toracica (5m/s) hasta las arterias terminales (20m/s); este incremento en la velocidad de la
onda de pulso se debe a la menor distensibilidad o mayor rigidez de la pared arterial, segin
disminuye el calibre del vaso.

El desplazamiento de la onda de pulso no guarda correlaciéon con el desplazamiento de la
sangre en el interior del vaso, ya que la velocidad de la sangre disminuye mientras que la de
la onda del pulso aumenta.

La palpacion del pulso sobre las paredes arteriales constituye un procedimiento de
estimacion muy sencillo de la funcién vascular y cardiaca. Se puede utilizar cualquier arteria
accesible, aunque habitualmente se palpa la arteria radial en la cara anterior de la mufeca.
De la palpacidén del pulso se valora la frecuencia, el ritmo, la amplitud, la dureza o la
velocidad con que se transmite, datos todos ellos que permiten valorar el funcionamiento del

sistema cardiovascular.
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Aparato circulatorio

16. Circulacion capilar

La circulacidon capilar desarrolla la funcion basica y ultima del sistema cardiovascular: el

intercambio de sustancias entre la sangre y las células del organismo facilitando su

supervivencia.
Estructura y tipos de vasos capilares

Los capilares son las ramas mas pequefias del arbol circulatorio, y son el centro del sistema
de la microcirculaciéon. De la porcidn final de las arteriolas, se originan las metaarteriolas,
punto de origen de los capilares. Estas, con un didmetro de 10-20 p, conservan fibras de
musculo liso situadas de forma discontinua. En su punto de origen, los capilares estan
rodeados de un anillo de musculo liso denominado esfinter precapilar, éste se contrae o
relaja determinando el flujo existente en un lecho capilar concreto, aunque no estan
presentes en todos los territorios

Por término medio, un capilar mide aproximadamente 1 mm de longitud y su didmetro
esta entre 5 y 10 m, dejando pasar justo un eritrocito (que en muchos casos ha de hacerlo
deformandose). Se estima que en un adulto existen unos 40.000 millones de capilares, lo
que en funcién de longitud individual, daria unos 40.000 km de capilares, esto supone una
superficie total disponible para el intercambio de 700 m2. En su conjunto, representa el
mayor sistema de comunicacion entre las células y la sangre. Ninguna célula viva se
encuentra alejada mas allda de 20 micras de un capilar, distancia suficientemente pequefia
para que el intercambio resulte extraordinariamente eficiente.

El flujo sanguineo en el lecho capilar es el 5% del gasto cardiaco y depende
estrechamente del resto de los vasos que integran la microcirculacién. La estructura de los
capilares varia de érgano a 6rgano, pero tipicamente estan formados por una capa Unica de
células endoteliales apoyadas sobre una membrana basal. Carecen de musculo liso y de
fibras elasticas.

Estructura de la pared capilar

Todo el sistema circulatorio esta interiormente tapizado por una capa de células de epitelio
escamoso que, en conjunto, reciben el nombre de endotelio. La pared capilar esta formada
por una sola capa de células endoteliales y una membrana basal externa.

Las células endoteliales presentan espacios intercelulares entre ellas por los que pueden
pasar sustancias susceptibles de intercambio. El nimero y tamafio de estos canales, poros o
fenestraciones es muy variable y depende del tipo de capilares analizado. Segun la forma y la
cantidad de estos poros, los capilares se clasifican en:

a. Capilares continuos: son los mas abundantes, presente en muchos lechos
vasculares. Presenta uniones estrechas abundantes. Sus células firmemente
adosadas entre si, apenas dejan espacios entre ellas, y hacen que la zona sea

practicamente impermeable.
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b. Capilares fenestrados: Como indica su nombre, la presencia de ventanas o
fenestraciones es su rasgo mas caracteristico. Estos poros pueden estar obturados o
no por un diafragma. Estos rasgos permiten decir que a través de estos capilares
pasan sustancias de mayor peso molecular que las que lo hacen a través de los
capilares continuos.

c. Capilares discontinuos o sinusoides: en este tipo de capilares, la pared esta

completamente interrumpida, dejando grandes espacios entre las células endoteliales.
Intercambio a nivel capilar

Cuando la sangre alcanza el lecho capilar, la velocidad con que circula por el interior de
estos vasos es muy baja. Ello es debido a que en un sistema de tubos que se ramifica, la
velocidad disminuye proporcionalmente al aumento de la seccion conjunta de las
ramificaciones. Asi en la aorta, de seccidn pequefia, la velocidad es muy grande (400
mm/seg), va descendiendo a nivel de arterias y arteriolas y a nivel capilar se hace minima
(0,1mm/seg). Este dato junto con la delgadez de la pared capilar proporciona las
condiciones de tiempo y espacio necesarias para que el intercambio pueda efectuarse de la
manera mas optima posible.

Tipos de intercambio entre capilares y liquido intersticial

Existen tres modalidades de transporte a través de la pared capilar: Difusion, pinocitosis
o transporte vesicular y ultrafiltracion o reparto de liquidos.

a. Difusion. Es el mecanismo mas importante de los tres. Es un tipo de
transporte pasivo, regulado por la ley de Fick (Cap. Fisiologia Celular). Todos los
intercambios entre la sangre y las células utilizan como via intermediaria el liquido
intersticial. Los gradientes para la correcta difusion de gases respiratorios, nutrientes
y productos de desecho se crean por el metabolismo celular que consume unos y
produce otros, dando lugar a aumentos o disminuciones de su concentraciéon en el
liquido intersticial. El metabolismo es, por tanto, la causa de la creacion de gradientes
y del movimiento de las moléculas a uno y otro lado de la pared capilar.

b. Pinocitosis o transporte vesicular: Las vesiculas permiten realizar procesos
de endo y exocitosis constituyendo verdaderos canales transcelulares de
transporte.

c. Ultrafiltracion: reparto de liquidos. Este tipo de transporte tiene como
funcion basica la redistribucion de liquidos extracelulares. El liquido extracelular esta
formado basicamente por dos componentes: el plasma, con un volumen de 3 litros, y
el liquido intersticial, con un volumen aproximado de unos 10 litros. El liquido
intersticial puede ser utilizado como reservorio o almacén, pudiendo recibir liquido del
plasma o bien proporcionandoselo al mismo.

El plasma tiene dos tipos de solutos:

e Solutos de bajo peso molecular, que atraviesan sin ninguna dificultad la pared

capilar y, por tanto, tienen la misma concentraciéon a ambos lados, y
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e Solutos de alto peso molecular o coloides: las proteinas, incapaces de atravesar
la pared y que se encuentran en elevada concentracion dentro del capilar (6-8
g/100ml), y baja en el liquido intersticial (0,7-2g/100ml).

La magnitud de este flujo y el hecho de que el capilar no se vacie viene determinado por
las fuerzas que intervienen en el equilibrio de Starling. A través de este equilibrio, existe un
movimiento de liquido sin modificacion de las concentraciones de solutos de bajo peso
molecular, a un lado y otro. Sin embargo, las cantidades (volumen) tanto de agua como de
solutos cambiaran en funcién de la direccidon preferente del flujo.

Equilibrio de Starling

Este equilibrio describe como se mantienen los voliumenes distribuidos correctamente. Los
movimientos de agua en el lecho capilar se desarrollan en ambos sentidos, mediante dos
sistemas de fuerzas opuestas, las presiones hidrostaticas y coloidosmadticas, que se
establecen a través de la pared capilar.

Existen dos gradientes contrarios de presién que son: uno hidrostatico, ejercido por el
liquido, y otro coloidosmadtico dependiente de las proteinas. De acuerdo con estas diferencias,
el movimiento depende de cuatro variables individuales que son las siguientes:

e Presidn hidrostatica capilar (P,.). Cuando la sangre llega al extremo arterial del
capilar la presién hidrostatica o arterial es de 35 mm de Hg y, como el capilar también
ofrece cierta resistencia al flujo, la presion sigue descendiendo y en el extremo venoso
del mismo la presién ha caido a 16 mm Hg.

e Presidon hidrostatica intersticial (Pp). Es la presion que ejerce el liquido
intersticial . Su medida es compleja y se asume que su valor es 0 mm Hg., aunque en
algunos tejidos se han obtenido valores subatmosféricos o negativos que oscilaban
entre -3 y -9 mm Hg , debido probablemente al drenaje linfatico.

e Presion osmdtica, coloidosmdtica, u oncética capilar (pc). Es la presion
desarrollada por las proteinas plasmaticas. El efecto osmético de estos solutos empuja
al agua hacia el interior del vaso. Su valor es de aproximadamente 28 mm Hg.

e Presidon osmoética o coloidosmdtica intersticial (p;). Es la presion que ejercen
las proteinas del liquido intersticial. Como su concentracion es mucho mas baja que la
plasmatica (1-2 g/dL), su valor es de 3 mm Hg,

La combinacién de estas cuatro presiones a lo largo del recorrido capilar permite analizar
los movimientos, totalmente pasivos de liquidos, que tienen lugar y que son dependientes de
la siguiente ecuacion:

Pe = (Phc + P1) - (Pni + Pc)

Donde Ps se define como presion eficaz o neta de filtracion y se define como la

diferencia de presiones que empujan el liquido hacia fuera (Pn. + p1), Y las presiones que

empujan hacia adentro (P + pc).

a. Flujo en el extremo arterial del capilar: en esta regién el sumatorio de
presiones que empujan el liquido hacia el exterior del capilar es superior al sumatorio

de las que lo empujan hacia el interior. La diferencia da como resultado una presion
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eficaz de filtracion de 10 mm Hg.. Por lo tanto en esta primera porcion del capilar se
produce la filtracion o salida de liquido hacia el espacio intersticial.

b. Flujo en el extremo venoso del capilar: en este punto la diferencia de
presiones se invierte siendo el sumatorio de presiones hacia el exterior inferior al
sumatorio de presiones hacia el interior. El resultado final da una presion eficaz de
filtracion de -9 mm Hg, lo que indica una "filtracién inversa" o movimiento de liquido
hacia el interior del vaso definido como absorcion o reabsorcion.

Asi, ambos procesos tienden a compensarse; sin embargo, debido a que las presiones
netas no son iguales existe un flujo mayor de filtracion que de absorciéon. En términos
porcentuales, del 100% de filtrado (20 litros/dia), se absorbe el 90% (18litros/dia) a través
de la regién venosa del capilar, y el 10 % restante (2 litros/dia) sera recogido por el sistema
linfatico

Una cuestion que debe remarcarse es que la filtracidon y absorcion a nivel capilar no
desempefian un papel significativo en el intercambio de nutrientes y productos de desecho,
ya que la principal fuerza de empuje para ambos, no es el gradiente de presiones, sino el
gradiente de concentraciones. Comparativamente las cantidades que se mueven, a través de

filtracion y absorcién, son muy pequefias.
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Aparato circulatorio

17. Circulacion venosa y linfatica.

La circulacidén venosa es la porcidn del aparato circulatorio que recoge la sangre desde los
capilares, y la devuelve al corazén para que continle su recorrido en nuevos ciclos
circulatorios. Por su parte, el sistema linfatico, aunque no forma parte explicita del sistema
cardiovascular, constituye un sistema de recuperacion de liquidos o drenaje necesario para el
equilibrio hidrico a nivel tisular, y por ello queda incluido en el estudio de esta regidon del

aparato circulatorio.
Circulacion venosa

Estructura y funciones de las venas

La funcién principal del sistema venoso es permitir el retorno de la sangre desde el lecho
capilar hasta el corazon. Comienza en las vénulas de la microcirculacion, para ir
convergiendo, en vasos de calibre cada vez mayor, hasta terminar en las venas cavas, de 3
cm. de didmetro. Estructuralmente, las venas son vasos de paredes mas delgadas, con un
menor contenido en fibras musculares y elasticas que las arterias, con una seccidon
transversal normalmente eliptica y con un diametro superior al de la arteria correspondiente.
Estas caracteristicas determinan que son vasos de baja resistencia.

Por otro lado, al ser facilmente distensibles poseen una gran capacidad para almacenar y
liberar importantes volimenes de sangre hacia la circulacion sistémica. Entre el 60% vy el
70% de la sangre de todo el sistema cardiovascular estd almacenado en la porcién venosa, la
mayor parte en las venas de menos de 1 mm de seccién.

Diferencias con el sistema arterial

La naturaleza fisica de las venas es considerablemente diferente de las arterias y
arteriolas, lo que permite establecer algunas diferencias como las siguientes:

a. El mayor calibre y la gran distensibilidad de la pared venosa permiten a este
sistema almacenar la mayor parte de sangre circulante, de un 60% a un 70% frente
al 20% del sistema arterial. Por ello, estos vasos son denominados de capacitancia.

b. La presidn venosa es mas baja que la arterial, siendo en la auricula derecha de
0 mm Hg. En el lado arterial, para manejar tan sdlo el 20% de volumen, se utilizan
presiones bastante mas altas, de aproximadamente 100 mm Hg.

c. Debido a la baja resistencia que ofrecen y a su mayor diametro, la velocidad es
mas baja que en el sistema arterial, con valores de 10 a 15 cm/seg.

d. Las venas disponen de valvulas (repliegues de la tunica intima), dispuestas
aproximadamente cada 2-4 cm, con sus bordes orientados hacia el corazén, lo que
implica que el flujo en el interior de estos vasos no circule de forma retréograda y vaya
siempre hacia la auricula derecha..

e. El musculo liso es responsable del tono venoso, que permite la adaptacion del

sistema venoso a los cambios de volumen sanguineo.
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f. El nivel de ramificacion del sistema venoso es mayor que el de la red arterial,
formando plexos venosos, como el cutaneo, que permiten una reserva de circuito
importante, pudiendo eliminar una parte del mismo sin causar alteraciones

circulatorias.

Estudio de la distensibilidad venosa: relacion presion-volumen en el sistema
venoso.

La distensibilidad nos relaciona las variaciones del volumen contenido en una vena en
funcion de la presion.

Tipo y velocidad de flujo en el sistema venoso

En las vénulas y pequefias venas existe un flujo continuo, continuacion del capilar. En las
venas de tipo medio se observan oscilaciones de presién y flujo. En las grandes venas, el
flujo es intermitente y las oscilaciones de presion se estudian bajo la denominacién de pulso
venoso.

La velocidad media de flujo aumenta, comparativamente con el lecho capilar, debido a la
disminucién de la seccién transversal total; sin embargo, no se alcanzan los valores del arbol
arterial porque las secciones venosas son mayores. En reposo, la velocidad media es de 10-

15 cm/seg., pudiendo incrementarse hasta 50 cm/seg en condiciones de ejercicio.
Pulso venoso

Aunque en las vénulas el flujo es continuo y no existe pulsatilidad, en las grandes venas
proximas al corazdn hay oscilaciones de presién y volumen que reflejan las variaciones de
presidn en la auricula derecha y que, transmitidas retrogradamente, se las denomina pulso
VEnoso.

En un registro de pulso venoso yugular pueden apreciarse varias ondas. La contraccion
auricular es responsable de la aparicion de la onda positiva "a", y la siguiente onda, "c", se
produce por protrusion de la valvula tricispide en la auricula al contraerse el ventriculo. La
depresion u onda negativa "x" aparece por el desplazamiento del plano valvular hacia la
punta cardiaca en el momento de la eyeccidn. La relajacion del ventriculo durante el periodo
en que aun estan cerradas las valvulas aumenta la presion auricular y hace aparecer la onda

v"; y, por ultimo, la apertura de las valvulas y el flujo de sangre hacen disminuir la presion

auricular, causando la onda negativa "y".
Presion venosa

Las venas constituyen un sistema de baja presion, la resistencia al flujo de sangre es
pequefio y consecuentemente la fuerza de empuje necesaria, para que la sangre recorra esta
segunda porcion del aparato circulatorio, no es muy elevada.

Presion venosa central

La presidon en la auricula derecha, donde drenan todas las venas sistémicas, se denomina

presion venosa central y las presiones en el resto de las venas dependen de este valor de
una forma muy directa. La presidn en la auricula derecha estad determinada por:

a. El flujo sanguineo desde los vasos periféricos hacia la auricula; y
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b. La capacidad del corazdn para expulsar sangre desde dicha auricula.

Si la capacidad del corazon disminuye, la presion venosa se incrementa, y si el corazon
expulsa sangre de forma enérgica, la presion disminuye. Por el mismo razonamiento,
cualquier factor que incremente el flujo hacia la auricula incrementa la presion venosa y un
descenso de flujo disminuye la presion.

La presidn venosa central es de 0 mm Hg, pudiendo elevarse en situaciones patoldgicas
(insuficiencia cardiaca), y pudiendo disminuir hasta -4 o -5 mm Hg cuando el corazon trabaja
mucho o cuando el flujo estd muy disminuido (en el caso de una hemorragia).

Presion venosa periférica

Es la presién que se mide en el resto de las venas del sistema venoso. Su valor depende
de varios factores:

a. La presion arterial

b. La presion tisular

c. La presion hidrostatica gravitatoria el peso de la columna de sangre por efecto
de la fuerza de gravedad modifica la presion periférica.

Cuando la presidon venosa central se eleva por encima de los 0 mm Hg, la sangre
comienza a remansarse en los grandes vasos abriendo todos los puntos de colapso. Existe,
por tanto, un margen de seguridad bastante amplio, antes de que se eleve la presién venosa
periférica.

Un aumento de la presion venosa periférica tiene como repercusion una disminucion del
volumen reabsorbido en los lechos capilares, lo que podria reducir el volumen sanguineo
hasta un 5%. Esta disminucion, sin embargo, se ve contrarrestada por el aumento de la
presidon del liquido intersticial, que reduce la filtracidn desde el capilar y aumenta el drenaje
linfatico.

Efecto de la gravedad sobre la presion venosa.

La presion en el interior del vaso depende de la presion hidrostatica gravitatoria, es decir
el peso de la sangre por efecto de la gravedad, y la presion hidrostatica del liquido que fluye
por la vena. Al ser ésta Ultima muy pequefia, la primera determina en muchos casos el nivel
de gradiente transmural y, por lo tanto, el grado de llenado o replecién que presenta el vaso.
Por esto mismo, el efecto de la posicion del cuerpo es muy importante en los valores de
presion.

El sistema cardiovascular estd sometido al campo de la gravedad y, por tanto, a presiones
hidrostaticas gravitatorias que aumentan las presiones desarrolladas por el corazén de
manera proporcional a la distancia de los vasos al corazén, incrementédndose por debajo del
mismo y disminuyendo por encima del nivel cardiaco. El efecto de la gravedad por lo tanto es
antagonico, y depende, de si las venas estan por encima o por debajo del corazén.

La influencia gravitatoria es uniforme en todos los vasos, tanto arterias como venas, de
tal manera que la presién de empuje no se modifica. Sin embargo los efectos son mucho
mas acentuados en vénulas y capilares incrementando, en algunos territorios, por ejemplo:

las piernas, donde la filtracion puede dar lugar a hinchazones que se revierten cuando se
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elimina el efecto de la gravedad, es decir, al tumbarse o al menos elevar las piernas
horizontalmente.

En la transicion de la posicion de decubito a la de pie, un volumen de 400-600 ml de
sangre caen a las venas de las piernas procedentes de otros territorios vasculares, originando
desplazamientos de volimenes de sangre relativamente grandes que tienen efectos sobre la
funcion circulatoria general.

Valoracion de la presion venosa

La presion venosa puede valorarse mediante observacion directa del grado de distension
de las venas periféricas. Las venas del cuello constituyen un punto de observacion relevante
por el hecho de que nunca estan distendidas cuando la persona normal esta sentada. Si la
presién central se eleva, las venas comienzan a hacer protrusién. La ingurgitacion de la
yugular indica un aumento de la presidon venosa central que es transmitida hasta dichas
venas por via retrograda. La medicion de la presidon en la auricula se realiza a través de un

catéter introducido en una vena y llevado hasta la auricula.
Retorno venoso

El retorno venoso se define como la cantidad de sangre que fluye desde las venas hacia la
auricula derecha cada minuto, empujada por un gradiente medio de presion de unos 10 mm
Hg. Al formar parte de un circuito cerrado la entrada a la bomba debe balancearse
estrechamente con la salida o gasto cardiaco.

El retorno venoso depende de:
a. El gradiente de presidn: presidon venosa periférica - presion venosa central.
b. La resistencia al flujo.
Fuerzas responsables del retorno venoso
Como el gradiente de presidon es muy pequefio, el sistema venoso dispone de varios

mecanismos de bombeo que colaboran en el retorno de la sangre hasta el corazén.
Bomba muscular

La presencia de las valvulas en las venas garantiza que la direccion del flujo de la sangre
sea Unicamente hacia el corazon. La presion desarrollada durante la contraccion muscular
colapsa los troncos profundos y debido a la posicién de las valvulas la sangre es empujada
hacia la auricula derecha, reduciendo la presion venosa. Cada contraccion muscular apoya
por tanto el flujo normal empujando la sangre contenida en la vena, y actuando sobre las
valvulas abriendo la situada en sentido ascendente y cerrando la precedente.

La combinacién de las valvulas venosas y la contraccion muscular esquelética constituyen
una bomba (a veces denominada corazdn externo) que ayuda al corazén a mantener el flujo
unidireccional de sangre a través del aparato circulatorio.

Bomba respiratoria

Los movimientos respiratorios constituyen un factor que favorece al retorno venoso.

Durante la fase inspiratoria, la presion intratoracica disminuye haciéndose inferior a la

atmosférica; como las venas del cuello estan sometidas a presion atmosférica, se ejerce un
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efecto de succion sobre las mismas, pasando la sangre hacia las cavas y en ultimo lugar
hacia el corazon. En las venas inferiores, el efecto de la depresién del diafragma en la
inspiracion provoca un aumento de presion intraabdominal facilitando el flujo venoso hacia el
torax, ya que el reflujo a las venas de las piernas es impedido por las valvulas venosas.

Por el contrario, durante la espiracidn los cambios se invierten y la presion en el interior
del térax aumenta hasta aproximarse a la atmosférica, aunque siempre permanece inferior a
la abdominal; en este caso se disminuye la entrada de sangre venosa hacia el térax.

Bomba cardiaca

La actividad muscular del corazén no solo sirve para empujar la sangre al circuito;
también tiene una funcién aspirante facilitadora del retorno venoso. La disminucion de la

presion en la auricula derecha aumenta el retorno venoso.
Circulacion linfatica

El sistema linfatico es una red de vasos junto con pequenos Organos, los ganglios
linfaticos; que sin formar parte, estrictamente, del sistema cardiovascular, colabora junto con
el sistema venoso en la recuperacion del excedente filtrado a nivel tisular v,
consecuentemente, en el mantenimiento del equilibrio hidrico en el organismo.

Toda la linfa procedente de la parte inferior del cuerpo llega al conducto toracico y se
vacia en el sistema venoso en la union de la yugular interna izquierda con la subclavia. La
linfa de la mitad izquierda de la cabeza y el cuello, del brazo izquierda y partes del torax
también llega al conducto toracico. La linfa que procede de la mitad derecha de la cabeza y el
cuello, del brazo derecho y partes del térax es conducida por el conducto linfatico derecho,
que desemboca en la confluencia de la yugular interna derecha y la subclavia del mismo lado.

Estructura y funcion de los vasos linfaticos

Los capilares linfaticos comienzan en fondos de saco, y van uniéndose y estableciendo
anastomosis, formando vasos linfaticos cada vez mayores que se dirigen hacia ganglios
linfaticos y terminando en los conductos toracico y linfatico derecho.

Al igual que los capilares sanguineos, estan formados por una capa de células
endoteliales; sin embargo se diferencian de ellos, por la gran cantidad de canales (o
hendiduras intercelulares) que presenta la pared.

Formacion de la linfa

La linfa es liquido intersticial que penetra en los vasos linfaticos, por ello, su composicion
es idéntica a la del liquido intersticial de la parte del cuerpo de la que provienen. Es una
solucion cuya composicion variara dependiendo del territorio donde se forme. La linfa que
llega al sistema venoso es al fin una mezcla de la procedente de todos los territorios, tiene un
color amarillento y capacidad de coagularse ya que contiene fibrindgeno.

Flujo linfatico

Debido a que este sistema carece de bomba impulsora, el flujo depende enormemente de
las fuerzas externas. Los mecanismos que determinan que la linfa fluya son varios, unos
intrinsecos en el propio disefo del sistema y otros extrinsecos, como los descritos para el

sistema venoso.
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a. Bomba linfatica capilar: un incremento en la entrada de liquido intersticial,
produce un aumento concomitante de flujo linfatico

b. Bomba linfatica vascular: la presencia de fibras musculares lisas ejerce una
accion bombeadora debida a las contracciones ritmicas y espontaneas.

c. Bomba muscular y respiratoria: la contraccion de la musculatura
esquelética comprime los vasos linfaticos actuando como una bomba externa para el
flujo linfatico.

d. Pulsaciones arteriales. En vasos linfaticos de trayecto contiguo a arterias, la
onda de pulso arterial puede comprimir su pared ayudando al avance de la linfa.

e. Compresiones externas. La compresion desde el exterior, mediante vendajes

o medias, de cualquier parte del organismo facilita el flujo linfatico.

29



Aparato circulatorio

18. Regulacion del aparato circulatorio.

El sistema cardiovascular, al igual que el resto del organismo, estd regulado por
mecanismos homeostaticos retroactivos que miden una serie de variables y generan
respuestas tendentes a mantener constantes dichas variables.

Dentro de este sistema existen dos niveles de control: a) control local, en el que las
variables medidas son parametros locales de la zona regulada, y los efectores que daran
origen a la respuesta también son locales, y b) control central, que sirve para ajustar todo
el sistema.

La ecuacion basica en el control del sistema cardiovascular es la siguiente:

Fresion

Myjo= """
Fesistencia

De las dos variables (presién y resistencia) que podrian controlarse, la utilizada es la
presion arterial. Para que la funcidn del sistema cardiovascular se lleve a cabo se hace
necesario que la presion arterial se regule con precisién. Ha de mantenerse dentro de un
rango que permita un flujo sanguineo adecuado a todos los tejidos organicos en funcién de

sus necesidades.
Mecanismos de control del flujo sanguineo

La regulacion del sistema vascular se realiza basicamente sobre el musculo liso vascular
y, mas concretamente, sobre el musculo liso de las arteriolas, ya que éstas constituyen el
punto maximo de resistencia. La relajacién del musculo liso aumenta el radio arteriolar
(vasodilatacién) y su contraccion lo disminuye (vasoconstriccion). Este musculo esta bajo

control del sistema nervioso auténomo y de determinadas hormonas.

Control humoral del flujo

Dentro de este apartado se engloba aquellas sustancias que, o bien formadas en glandulas
especificas y transportadas por sangre, o bien formadas en tejidos especificos, producen
efectos circulatorios. Se las puede clasificar en dos tipos, dependiendo de cuadl sea el efecto
causado sobre los vasos sanguineos:

Sustancias vasoconstrictoras

a. Noradrenalina y adrenalina. La noradrenalina es un potente vasoconstrictor.
La adrenalina también es vasoconstrictora en menor grado, pudiendo en algunos
casos provocar vasodilatacion, como en los vasos coronarios.

b. Angiotensina II . Es una de las sustancias vasoconstrictoras mas potentes.
Actla fundamentalmente en las pequefias arteriolas, y en condiciones normales su
efecto es sobre todo el organismo, aumentando la resistencia periférica total y la

presion arterial.
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c. Vasopresina o ADH. Es la hormona vasoconstrictora mas potente. Sélo se
secreta en muy pequefias cantidades y su papel es elevar la presion sanguinea de una
forma muy eficaz.

d. Endotelinas.Son péptidos con una potente accidn vascular. Actian de forma
autocrina y paracrina. Sus células diana preferentes son las fibras musculares lisas

subendoteliales.
Sustancias vasodilatadoras

a. Oxido nitrido (NO): Causan vasodilatacion por relajacién del musculo liso.

b. Factor hiperpolarizante endotelial (FHDE), molécula derivada del acido
araquidonico, que es sintetizada por la célula endotelial.

c. Bradicinina o sistema calicreina-cinina. Forma parte de una familia de
polipéptidos, denominados cininas, obtenidos de las 2-globulinas del plasma. La
accion de la bradicinina y de la calidina es una fuerte dilatacion arteriolar y un
aumento de la permeabilidad capilar

d. Histamina. Es producida y liberada practicamente en todos los tejidos que
sufren una lesidon; en su mayor parte la circulante procede de los mastocitos y los
basofilos circulantes.

e. Prostaglandinas. Algunas prostaglandinas provocan vasoconstriccion (PGF) y
otras, vasodilatacion (PGA;, PGA,, PGE). Se cree que su funciéon es muy local.

f. Péptido auricular natriurético (PAN). Es un potente vasodilatador,

secretado por varios tejidos, entre ellos la auricula.

Control nervioso

En el sistema vascular todas las acciones estdn mediadas por el sistema nervioso
autonomo simpatico. Los nervios simpaticos tienen muchas fibras vasoconstrictoras y pocas
vasodilatadores.

La inervacion de pequefias arterias y arteriolas permite incrementar su resistencia y
modificar el flujo sanguineo; en los grandes vasos, en concreto las venas, permite modificar
su capacidad, alterando el volumen del sistema circulatorio periférico y proyectando mas
sangre hacia el corazoén.

Tono miogénico o basal

Las fibras simpaticas que inervan las fibras musculares vasculares mantienen un ritmo de
descarga continua (tonica) de 1-3 impulsos por segundo. Estos impulsos mantienen un
estado de contraccién parcial de los vasos sanguineos que se conoce como tono vasomotor.
Puede lograrse mayor o menor nivel de contraccién, mediante un aumento o disminucion de

la frecuencia de descarga con respecto al nivel.

Tipos de regulacion

Regulacion local
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Cada tejido es capaz de regular su propio flujo sanguineo segln sus necesidades
especificas. En términos generales, cuanto mayor sea la tasa metabdlica de un tejido
mayores seran sus requerimientos de flujo. Existen, sin embargo, algunos érganos (rifién o
cerebro) que necesitan flujos elevados y constantes para realizar sus funciones, de ahi que
en ellos se observen cambios relativamente pequefios de flujo

El flujo sanguineo estd regulado localmente de una manera muy estricta, impidiendo en
cada momento que haya excesos o defectos de irrigacién, y manteniendo el trabajo minimo
para todo el sistema.

La regulacion local puede ser:

e A corto plazo: cambios rapidos que se instauran en un plazo de tiempo corto,
de segundos a minutos.

e A largo plazo: cambios mas lentos que van apareciendo a lo largo de dias,
semanas 0 meses.

Regulacion local a corto plazo: efecto del metabolismo tisular

El aumento del metabolismo en un tejido incrementa el flujo sanguineo. La variable
principal, que se mide localmente, es la disponibilidad de oxigeno. Cuando esta disponibilidad
disminuye hasta un 25%, el riego sanguineo aumenta hasta tres veces. El incremento del
metabolismo o la caida del oxigeno hace que las células secreten sustancias vasodilatadoras,
dentro de las cuales se encuentran: CO,, adenosina y compuestos de fosfato de adenosina,
iones potasio, acido lactico, iones hidrégeno e histamina..

La sustancia vasodilatadora mas potente es la adenosina. Se ha comprobado que un
aumento de actividad cardiaca, produce una mayor degradacion de ATP, y una mayor
formacion de adenosina. Parte de esta adenosina escapa de las células y ejerce su accidén en
los vasos.

Diferentes circunstancias cursan con una regulacidon local del flujo sanguineo a
corto plazo, como son:

1. Hiperemia activa.
2. Hiperemia reactiva.
3. Regulacion local ante cambios de la tension arterial.

El mecanismo de la autorregulacion consiste basicamente en lo siguiente: un
descenso de la tensién arterial disminuye el flujo, lo que causa un descenso de O, y un
aumento de CO,, H* y metabolitos, que no son arrastrados por la sangre tan rapidamente
como en condiciones basales y aumenta la vasodilatacion.

Regulacion local a largo plazo

El mecanismo a largo plazo consiste en un cambio en el nimero y calibre de los vasos en
un territorio concreto. Si el metabolismo se eleva durante largo tiempo, se produce un
aumento de vascularizacién; si disminuye, la vascularizacién se reduce. Igualmente, si existe
un incremento de presion arterial, la vascularizacion disminuye, y si la presion arterial

desciende, se incrementa la vascularizacion. La reconstruccion es por tanto continua.
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Regulacion central

En la regulacion integral del sistema cardiovascular se realiza el reparto equilibrado de
flujo a cada uno de los érganos. La variable basica en el funcionamiento de dicho sistema es
la tension arterial o fuerza responsable principal de que el flujo sanguineo llegue a todos los
organos. Los mecanismos que se describen, a continuacidn, tienen como objetivo mantener
la tensién arterial dentro de un rango de valores que garantice la homeostasis corporal y la

supervivencia del organismo.

Mecanismo de regulacion central a corto plazo: reflejos de mantenimiento de

la tension arterial

Consisten basicamente en mecanismos nerviosos de retroalimentacion negativa. Se
caracterizan por actuar de forma muy rapida, comenzando su acciéon en unos segundos. La
intensidad de las respuestas es fuerte pero se debilita en poco tiempo; asi, la estimulacion
simpatica es capaz de aumentar la presidon dos veces en 5-15 segundos y la inhibicién de la
estimulacion simpatica puede disminuirla hasta la mitad en 40 segq.

Los centros del sistema nervioso central que participan en este sistema de regulacién son:

a. Centros vasomotores bulbares. El centro vasomotor se sitla en el tronco
del encéfalo, en la formacion reticular del tercio inferior de la protuberancia y los dos
tercios superiores del bulbo. Las fibras procedentes de este centro proyectan a la
médula y a los vasos sanguineos. Esta formado por tres zonas diferenciadas:

e Zona vasoconstrictora (Presora) o C-1.

e Zona vasodilatadora (Depresora) o A-1.

e Zona sensorial.

b. Centros superiores nerviosos controladores del centro vasomotor. El
resto de la formacidén reticular de la protuberancia, mesencéfalo y diencéfalo controlan
la actividad del centro vasomotor, ya sea estimulandolo o inhibiéndolo. El hipotalamo
ejerce una accion muy potente sobre el centro vasomotor, tanto en condiciones
basales como de estimulacién intensa. La estimulacién de la corteza motora excita el
centro vasomotor en una via mediada a través del hipotadlamo; otras zonas de la
corteza cerebral también influencian este centro.

Los mecanismos de control que forman parte de esta regulacidon se inician por la
activacion de diferentes receptores sensoriales:

a) Mecanismo de control de los barorreceptores. Los barorreceptores son receptores
de presién situados en las paredes vasculares de las grandes arterias de la circulacién mayor.
El aumento de presion estira la pared y estimula los barorreceptores, que envian sefiales
nerviosas hacia el sistema nervioso central, para que se desarrollen las correspondientes
ordenes, a través del sistema nervioso auténomo, hacia la circulacién y se restaure el valor
normal de presion.

Los barorreceptores no son estimulados por valores de tension arterial entre 0 y 60 mm

Hg; por encima de 60 mm Hg, responden rapidamente hasta un maximo de 180 mm Hg. La
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zona de maxima respuesta se sitla en los limites normales de presion arterial, alrededor de
100 mm Hg, en la zona de maxima pendiente.

Esquema del reflejo barorreceptor: ante un incremento de presidn, se produce un

incremento en la descarga nerviosa. Los efectos son:
- vasodilatacién de todo el sistema periférico
- disminucién de la frecuencia cardiaca y de la contractilidad

Importancia del sistema barorreceptor: el sistema barorreceptor es catalogado como un
sistema tampdén o amortiguador de la tensidn arterial, ya que sin su presencia las
modificaciones de la presion durante las actividades normales diarias serian muy grandes.
Mientras estd actuando compensa los cambios manteniendo los valores en unos limites muy
estrechos, de alrededor de los 100 mm Hg.

Funcién de los barorreceptores en los cambios posturales: al pasar del decubito a la
posicion erecta, la tension arterial de la cabeza y de la parte alta del cuerpo tiende a
disminuir, pudiendo llegar a disminuir tanto el flujo que se pierda el conocimiento. La tensién
que desciende origina un reflejo barorreceptor inmediato, que produce una fuerte descarga
simpatica en el organismo, reduciendo al minimo esta bajada de tension.

b) Mecanismo de control de los quimiorreceptores. Los quimiorreceptores son células
sensibles a la disminucion de oxigeno, al aumento de anhidrido carbdnico y al aumento de
hidrogeniones.

Se encuentran situados en los cuerpos carotideos y adrticos. Las sefiales son transmitidas
al centro vasomotor a través de las mismas vias que las senales barorreceptoras. Estimulan
el centro vasoconstrictor provocando, de forma refleja, un incremento de la tensién arterial

c) Mecanismo de control de los receptores de estiramiento. En las auriculas, en
arterias pulmonares, en venas cavas y también en ventriculos existen unos receptores
denominados de baja presién, que intervienen en la amortiguacion de la tension arterial
como respuesta a los cambios de volumen. No pueden detectar cambios de la tensidn arterial
general, pero si cambios de presion causados por un aumento de volumen (también se les
conoce como volorreceptores) en las zonas de baja presion de la circulacion.

d) Mecanismo de control por el propio centro vasomotor: respuesta isquémica del
sistema nervioso central. Cuando la presién desciende y el flujo sanguineo en el centro
vasomotor disminuye lo suficiente como para causar una carencia nutricional (una isquemia),
las propias neuronas responden directamente y sufren una intensa estimulacién. Esto
provoca un aumento intenso de la tensidn arterial hasta valores maximos.

Regulacion central a medio y largo plazo

Para regular la presién a largo plazo, el factor mas importante que se controla es el
volumen sanguineo, que es uno de los determinantes de la tensién arterial. A medio plazo
existen tres mecanismos que comienzan lentamente, en minutos, y se desarrollan
completamente después de horas.

1. Desplazamiento de volumen liquido en los capilares. Los incrementos de

presién arterial o venosa, o ambas, aumentan los procesos de filtracién capilar,
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elevando el volumen de filtrado y disminuyendo el volumen vascular, lo que da lugar a
una disminucion de la presién arterial.

2. Relajacion de los vasos por estrés. Los aumentos de presion arterial se
contrarrestan parcialmente por la propiedad de los vasos de aumentar lentamente su
distensibilidad.

3. Sistema renina-angiotensina. Una disminucion en el flujo renal dispara el
sistema renina-angiotensina, dando lugar a angiotensina II

4. Los mecanismos de regulacién a largo plazo se basan en procesos que afectan
al volumen liguido vascular. Aumentos de volumen causan incrementos de presion, e
incrementos de presién provocan disminuciones de volumen. Los cambios de volumen

se realizan mediante excrecidn de sales y agua por el rifidn.
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SANGRE
1. COMPOSICION Y FUNCIONES DE LA SANGRE

Funciones especificas de la sangre
La sangre es una solucion donde se encuentran solutos y células y que desarrolla
funciones como las siguientes:

a. Transporte: transporta multitud de sustancias, disueltas y unidas
guimicamente a diferentes componentes. Segun el compuesto transportado la funcion
puede ser denominada:

e Respiratoria: Transporte de gases entre los tejidos y los pulmones

e Nutritiva: Distribucion de nutrientes desde el intestino hasta los tejidos

e Excretora: Transporte de productos de desecho del metabolismo desde el lugar
de produccion hasta el lugar de eliminacion.

b. Homeostatica: el control de parametros tan importantes como el pH, la
temperatura, el control del volumen hidrico o de los electrolitos corporales se realiza a
través de la sangre.

c. Comunicacion y defensa: El transporte de mediadores informativos como las
hormonas y otros se lleva a cabo mediante la sangre. Lo mismo que la proteccién del
organismo cuenta con algunas células y proteinas de la sangre que participan en los
procesos de defensa organica contra invasidon de gérmenes patdgenos o para
eliminacidn de cuerpos extranos.

Caracteristicas y composicion de la sangre

Su densidad es ligeramente mayor a la del agua: 1,05-1,06. Su viscosidad es bastante
mayor que la del agua (3,5-5) debido a la presencia de elementos celulares y a los solutos
macromoleculares. El volumen de sangre que hay en un individuo se conoce con el nombre
de volemia, siendo los valores normales (0 normovolemia) aproximadamente un 7-8% del
peso corporal (lo que equivale a 75 cc/kg). En recién nacidos estos valores son superiores,
un 10 %. Si estos valores estan incrementados se considera una hipervolemia, y si estan
disminuidos una hipovolemia.

La composicion de la sangre es la siguiente.

1. Células. O elementos formes que estan en suspension y ocupan alrededor del
46% del volumen.

2. Plasma o solucidon plasmatica. Solucién acuosa que ocupa alrededor del 54%
del volumen sanguineo

La proporcion en volumen que ocupan los elementos celulares respecto al plasma es una
determinacidon que se conoce con el término de hematocrito. Los valores normales serian
45+7% para los varones y 42+15% para las mujeres. Esta medida proporciona de forma
aproximada la cantidad de células sanguineas que hay en sangre. Si la medida entra dentro
de los valores de referencia se considera al sujeto normocitémico si presenta valores

superiores se considera que esta en policitemia y si son inferiores estaria en oligocitemia.
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Otra medida que presenta interés desde el punto de vista clinico es la velocidad de
sedimentacion de la sangre o VSG. La sedimentacién de las células sanguineas puede
verse aumentada en algunos procesos patoldgicos. Los valores normales son: Para el varon,
3/5 mm medidos a la 1@ y 22 hora, y para la mujer 8/10 mm.

Estudio del plasma

Formado en su mayor parte por agua (92-93%) y en menor proporcion por solutos (7-
8%). Presenta una osmolaridad de 280-300 miliOsmoles/litro, lo que supone una solucién de
72,5 gr/litro . Los solutos pueden clasificarse de la manera siguiente:

a. Solutos inorganicos o electrolitos: constituyen el 0,9% de los solutos y son
basicamente los que se localizan en el liquido extracelular. Na*, Ca**, K*, Mg**, CI,
PO,, HCO3, CO;, Ny, O,, etc.

b. Solutos organicos: Glucosa, aminoacidos, enzimas, hormonas, vitaminas hidro
y liposolubles, acidos grasos, productos de desecho como urea, acido Urico, creatinina,
bilirrubina, etc; y proteinas plasmaticas, las cuales constituyen el 7% de los solutos
plasmaticos.

Proteinas plasmaticas

Existen tres grupos de proteinas plasmaticas cuyos tamanos, estructuras y cantidades son
muy variables, se clasifican en tres grupos principales:

¢ Albuminas que constituyen el 59,2 % del total de proteinas

¢ Globulinas que constituyen el 40, 5 % del total de proteinas

e Fibrindbgeno, que es aproximadamente el 0,3% del contenido proteico
plasmatico. Cuando es eliminado de la solucion plasmatica ésta recibe el nombre de
suero o solucién sérica.

Funciones de las proteinas plasmaticas

a. Mantenimiento de la presién coloidosmoética del plasma

o

Viscosidad sanguinea
c. Regulacién del equilibrio acido-base
d. Transporte de iones, acidos grasos, esteroides, hormonas drogas, etc.
e. Fuente de aminoacidos para los tejidos en caso de ayuno
f. Hemostasia
g. Defensa del organismo
Caracteristicas y funciones de las mas importantes
Uno de los sistemas de separacion de los diferentes grupos de proteinas se realiza
mediante electroforesis, que permite una separaciéon por carga eléctrica. De esta forma
guedan distribuidas en: albuminas, a;- globulinas, a,-globulinas, B-globulinas y y-globulinas.
1. Seroalbuminas o albuminas séricas: se sintetizan en el higado, presentan el
menor tamafio y la mayor concentracién. Actlan como transportadoras de lipidos vy

hormonas.
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2. Glucoproteinas: Proteinas con grupos glucidicos: hexosa, hexosamina, acido
sidlico, etc.

3. Lipoproteinas: Proteinas con grupos lipidicos. Sirven para el transporte de
lipidos

4. Transferrina: Es una glucoproteina que se une al Fe** de forma reversible y lo
transporta hasta la médula dsea.

5. Haptoglobinas: Son globulinas que se unen a la hemoglobina, evitando la
pérdida de Fe y protegiendo al rifion del dafo de la hemoglobina.

6. Ceruloplasmina: Es una globulina que fija Cu.

7. Fetuina: Se encuentra en el feto y en el recién nacido, interviene en la
proliferacion celular

8. Factores de coagulaciéon

9. Inmunoglobulinas: Intervienen en mecanismos de defensa.

10. Reguladores hormonales de la hematopoyesis y de la granulopoyesis.
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2. ERITROCITOS

Caracteristicas

Son células anucleadas en forma de disco bicdncavo, y las células mas abundantes en sangre; su
numero varia en funcidn de la edad, el sexo y la altura del habitat. Por término medio:

4,5-6 10° /mm? en el vardn

4-5 10° /mm?® en la mujer

5,9 10° /mm?3 en el recién nacido

Medidas:

1. Didmetro corpuscular (o globular) medio(DCM, DGM): 7-7,5 u

2. Volumen corpuscular (o globular) medio (VCM, VGM): 87 + 5 3

3. Area superficial: 142 p?

Eritropoyesis
En la médula dsea roja en los huesos planos: esterndn, pelvis, costillas, vértebras.

La tasa de formacién es muy alta incorporandose por término medio a la corriente sanguinea
unos 180. 10° /minuto, sustituyendo asi a los eritrocitos eliminados y manteniendo la cantidad de
los mismos practicamente constante. El tiempo que se necesita para la formacidon de un eritrocito
maduro oscila entre 4 y 7 dias.

Partiendo de la célula primordial (también conocida como célula madre, indiferenciada, célula
stem) que es la célula que da origen a todas las variedades de células sanguineas la linea de
diferenciacion comienza para la serie roja en la multiplicacion, dando lugar a los proeritroblastos,
eritroblastos, normocitos, reticulocitos y eritrocitos.

En la sangre se encuentra ya una pequefia cantidad de reticulocitos, 5-25/1000 eritrocitos,
cantidad que sirve para observar un correcto ritmo de eritropoyesis. La célula madura, el eritrocito
es la célula que mayoritariamente abandona la médula désea roja y se incorpora a la corriente

sanguinea.

Regulacion de la eritropoyesis

El principal factor que determina la eritropoyesis es la oxigenacion de los tejidos. Cuando por
cualquier motivo disminuye la cantidad de oxigeno que llega a los tejidos, se produce un rapido
incremento en el numero de eritrocitos circulantes. Para llevar a cabo esta modificacion en el ritmo
de respuesta eritropoyética, se produce ante la falta de oxigenacion en las células renales la
secrecion de factor eritropoyético renal que al unirse a una globulina plasmatica sintetizada en el
higado forman la eritropoyetina.

En la regulacion de la eritropoyesis también intervienen los niveles de vitamina Bi,
(cianocobalamina), acido fdlico y de Fe. La carencia de estos factores determina un incorrecto
desarrollo de la eritropoyesis, bien porque se formen células andmalas (la carencia de vitamina Bi»

da lugar a células megaloblasticas) o porque se forme un nimero insuficiente.
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Funcion de los eritrocitos

La vida media de un eritrocito es de unos 120 dias, durante los cuales recorre de forma
aproximada unos 320 kildbmetros. Su funciéon basica es el transporte de hemoglobina ya que su
citoplasma contiene mayoritariamente esta proteina encontrandose en una concentracion
aproximada del 35 %. Teniendo en cuenta que en el exterior de la célula la concentracidon proteica
plasmatica es de un 7%, su metabolismo minimo y anaerobio estd destinado casi en exclusiva a
mantener el equilibrio osmético, mediante mecanismos de transporte a través de la membrana que
impidan la entrada de agua y la correspondiente hemdlisis.

Al carecer de nlcleo y ribosomas no realiza sintesis proteica y su maquinaria enzimatica le
permite degradar glucosa de forma anaerobia, lo cual le aporta el suficiente ATP para mantener el

transporte activo de iones que mantenga su equilibrio osmoético.

Estudio de la hemoglobina

Cantidad de hemoglobina

15 g/dl de sangre en hombres y 14 g/dl en mujeres

Sintesis y estructura de la hemoglobina

La hemoglobina es una proteina de estructura cuaternaria, formada por cuatro cadenas proteicas
o globinas homdlogas .

Hemoglobina A;: 2 cadenas a (141 aminoacidos) y 2 cadenas B (146 aminoacidos). Cada

cadena con un grupo prostético HEMO, que lleva unido un atomo de Fe.

Funcién de la hemoglobina

Su funcion basica es el transporte de oxigeno. Se combina mediante una reaccién laxa y
reversible pasando a denominarse oxihemoglobina. Cada molécula de O, se al atomo de Fe,
siempre que éste se encuentre en forma de ién ferroso (Fe*™), ya que si el hierro se oxida y pasa al
estado férrico o Fe™** la molécula denominada metahemoglobina no puede realizar la union.

e Cada molécula de hemoglobina fija 4 moléculas de oxigeno (no iones) y el proceso de
fijacidon o union es cooperativo; esto es la unidon de un oxigeno facilita la incorporacién de
los siguientes, ya que aumenta la afinidad de la hemoglobina por el oxigeno.

¢ Combinacion con el mondxido de carbono: La hemoglobina presenta una gran
afinidad por el mondxido de carbono o CO, superior (unas 210 veces) a la que presenta por
el oxigeno; con lo que si el aire inspirado tiene tan sélo un 0,1 % de CO, la hemoglobina
queda saturada al 50% con dicho gas formando carboxihemoglobina que en el caso de
alcanzar al 70-80% de saturacion produce la muerte.

¢ Combinacion con el didoxido de carbono: Aproximadamente el 10% del CO, que se

transporta en sangre lo hace unido a la hemoglobina formando carbaminohemoglobina.
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Metabolismo del hierro

El hierro constituye el elemento central de la molécula de hemoglobina, por eso sus niveles han
de ser bien conservados en el organismo. La cantidad promedio que existe en el organismo es de
unos 5 gr, que se reparte en tres compartimentos: e/ circulante: Fe unido a su proteina especifica
de transporte en plasma que es la transferrina; e/ funcional: Fe formando parte de proteinas que
lo utilizan de cofactor metalico, el 65 % es la hemoglobina y el resto son enzimas con grupos

hemo: el tercer y Ultimo es el Fe de reserva almacenado en el higado, bazo y médula o6sea.

Funcion del bazo respecto a los eritrocitos

El bazo estd formado por una capsula de tejido conectivo con trabéculas en su interior, entre
dichas trabéculas se sitla la pulpa roja y la pulpa blanca. La primera es la que desarrolla las
funciones respecto a los eritrocitos:

J Maduracion de los reticulocitos

J Destruccion y eliminacidn de los eritrocitos envejecidos o deteriorados

Determinaciones o medidas de interés clinico
J HCM (HGM): hemoglobina corpuscular (o globular) media: es la cantidad
promedio de hemoglobina que tiene cada eritrocito. 30 pg

[Hemoglobina|
racuento celular

HGM =

e CHCM (CHGM): concentracion de hemoglobina corpuscular (o globular)
media, es la concentracion media dentro de cada eritrocito, normalmente se expresa en
gr/100 ml de volumen celular. 34% (34 g/100 ml)

CHOM - [Hemoglobing |
voluren celuley

e VCM (VGM) : volumen corpuscular (o globular) medio, es el volumen promedio de un
eritrocito

_ volumen celular
racuento celular

VO
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Sangre

Grupos sanguineos

La pérdida de cantidades grandes de sangre conduce, en poco tiempo, a la muerte. Por
ello no es de extrafar que, ya desde antiguo, se haya intentado reemplazar la sangre perdida
por medio de inyecciones de sangre procedente de otras personas e incluso de animales. Sin
embargo, la transfusion indiscriminada de sangre ocasionaba, a veces, efectos fatales para el
enfermo que la recibia. Asi cuando fueron intentadas las primeras transfusiones de sangre, se
producia a menudo la aglutinaciéon inmediata o retrasada y la hemolisis de los gldbulos rojos,
causando reacciones de transfusion que, con frecuencia, conducian a la muerte. Pronto se
descubrid que las sangres de personas diferentes tienen diferentes antigenos, de modo que
los anticuerpos en el plasma de una sangre reaccionan con antigenos sobre las superficies de
las células rojas. Se han encontrado al menos unos 30 antigenos comunes y cientos de otros,
menos frecuentes, en las membranas de las células sanguineas. La mayor parte son débiles,
y no dan lugar a reacciones de transfusion, utilizandose para determinar relaciones de
parentesco.

La incompatibilidad sanguinea, es un ejemplo de reacciéon inmunitaria, y da lugar a una
serie de reacciones, que son el resultado de la interaccidon de antigenos de la membrana de
los hematies con macromoléculas presentes en el plasma del sujeto receptor.

En una reaccion de aglutinacion ("agrupamiento") y posterior hemdlisis ("rotura"),
interviene un aglutindgeno presente en los eritrocitos del donante y una aglutinina especifica
presente en el plasma del receptor. Evidentemente, ninguna de estas combinaciones se da de
forma natural puesto que se produciria una reaccion de autoaglutinacion.

La aglutinacidon suele ser visible en pocos minutos. Las células aglutinadas tienen un
aspecto de granos en un liquido claro. Si no hay aglutinacion el liquido sigue teniendo un
aspecto rosado uniforme.

Si se administra a un paciente la sangre equivocada, la aglutinacion de los eritrocitos
puede bloquear los pequefios vasos sanguineos en érganos vitales, como los pulmones o el
cerebro. La consiguiente hemdlisis de los glébulos aglutinados puede dar lugar a la aparicién
de hemoglobina en la orina y finalmente a una insuficiencia renal y a la muerte.

1.-Sistema ABO

LANDSTEINER descubrié la existencia de dos factores hereditarios en los hematies: los
aglutinégenos o antigenos A y B, y en el plasma aglutininas o anticuerpos especificos
para antigenos del mismo sistema. Los eritrocitos de algunos individuos poseen el antigeno
A, otros individuos tienen en sus eritrocitos el antigeno B, un tercer grupo de personas posee
ambos antigenos y, finalmente, hay un cuarto grupo cuyos hematies no tienen en su
membrana ninguno de estos antigenos. Existen, por lo tanto, cuatro tipos sanguineos de
este sistema que denominamos sistema A B 0, estos son: A, B, AB y 0 (cero), los cuales

estan determinados genéticamente. Dado que este sistema de antigenos no est3,
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exclusivamente, distribuido en las membranas de los hematies, sino que bien al contrario,
este tipo de antigenos se encuentra en multitud de secreciones y/o células, los contactos
interespecificos permiten que se desarrolle actividad inmunitaria contra los antigenos que

no se poseen. Ello permite que se produzca la situacion siguiente:

e La sangre del grupo A contiene el antigeno A en sus hematies y el
anticuerpo anti-B en el plasma.

e La sangre del grupo B tiene el aglutindgeno B en sus hematies y la
aglutinina anti-A en su plasma.

¢ La sangre del grupo 0 no tiene antigenos en sus hematies y, en consecuencia,
tiene aglutininas anti-A y anti-B.

¢ La sangre del grupo AB tiene hematies con los dos tipos de antigenos A y B,

pero su plasma no contiene aglutininas.

Genotipo Grupo sanguineo Aglutinégenos Aglutininas

00 0 - Anti-A y Anti-B
0A o AA A A Anti-B

0B o BB B B Anti-A

AB AB AyB -

Frecuencia relativa de los diferentes grupos del sistema ABO

0 47%
A 41%
B 9%
AB 3%

2.- Sistema Rh

Ademas de los antigenos del sistema ABO, existen otros innumerables aglutindgenos en
los eritrocitos. Los del sistema Rh tienen importancia clinica En este sistema los individuos
se clasifican como Rh positivos o Rh negativos, perteneciendo el 85% de la poblacién
espafnola al primer tipo. A diferencia del sistema de grupos anterior su distribucidon en las
células y secreciones organicas esta menos extendida, lo que significa que para que en el
plasma de una persona Rh negativa existan anticuerpos Rh se hace necesario un primer
contacto, que active el sistema inmunitario.

En realidad el sistema Rh estd determinado genéticamente por tres pares de alelos (C, c,
D, d, E y e), los cuales determinan la expresion en la membrana de los hematies de los
antigenos correspondientes (C, D y E). El mas importante es, con mucho, el aglutinégeno D.

Cuando se inyectan globulos rojos que contienen el factor Rh, en una persona Rh
negativa, las aglutininas anti-Rh se desarrollan lentamente alcanzando su maxima

concentracion de 2 a 4 meses después.
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La respuesta inmune es mucho mas potente en unas personas que en otras. Si se
producen mas exposiciones al antigeno la persona puede quedar sensibilizada al factor Rh.
En una transfusion de células Rh positivo a un individuo Rh negativo puede no observarse
una reaccion inmediata, sin embargo al cabo de unas 2-4 semanas se ha sintetizado
suficiente cantidad de aglutininas para eliminar la totalidad de las células Rh positivas que se
encontraban circulantes. Se produce, por tanto, una reaccion retardada aunque
habitualmente débil. En subsiguientes transfusiones, cuando la persona esta inmunizada, la
reaccion puede ser inmediata y potente, del mismo tipo que las provocadas por el sistema
ABO.
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5. HEMOSTASIA: PLAQUETAS

Se define hemostasia como todos aquellos procesos destinados a evitar o disminuir las pérdidas

de sangre por lesiones en las paredes vasculares.

Plaquetas

Las plaquetas o trombocitos se encuentran en nimero de 150.000 a 400.000 por mm? de sangre.
Las plaguetas son los elementos formes mas pequefios de la sangre. Tienen un didmetro de unas
24. Son corpusculos anucleados con multitud de granulos citoplasmaticos que son segregados
durante su activacion. Se forman en la médula O6sea, mediante un proceso denominado
trombopoyesis. En condiciones normales se forman 40000/mm?3/dia.

En su citoplasma se encuentran granulos de dos tipos: 1) granulos a que contienen proteinas
como el factor plaquetario 4 (o factor de crecimiento de los fibroblastos), factores de la coagulacion
como factor V y VIII, y otras proteinas como la fibronectina, trombospondina, a;-antitripsina o a,-
macroglobulina. 2) el segundo tipo de granulos se denomina cuerpos densos y contienen

serotonina, Ca**, ADP, ATP, tromboxano A,, y otras sustancias que participan en la hemostasia.

Las funciones plaquetarias son
o Mantenimiento de la integridad vascular.
o Interrupcién inicial de la hemorragia, mediante la formacién del tapén plaquetario,
clavo plaquetario o trombo blanco.
o Estabilizacion del tapdn mediante los factores necesarios para la formacion de fibrina.
) Retraccion del trombo
o Restauracion del endotelio vascular mediante la producciéon de factores de

crecimiento.

Trombopoyesis
De la célula precursora se diferencian los megacarioblastos, después los megacariocitos y al

fragmentarse dan lugar a las plaquetas.
Hemostasia

Hemostasia primaria
Es el conjunto de fendmenos que lleva a la formacién del tapén plaquetario, primer paso en la
detencién de la hemorragia, impidiendo la salida de elementos formes de la sangre. Durante esta
fase intervienen dos mecanismos: uno vascular y otro plaquetario.
o Espasmo vascular
De manera inmediata a la produccion de la rotura del vaso, se produce una potente contraccion
de las fibras musculares del mismo. El resultado es una vasoconstriccion que disminuye el calibre

del vaso, e incluso si es pequefio puede llegar a cerrarse, disminuyendo la pérdida de sangre.
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. Formacion del tapon plaquetario

En la formacién del tapon plaquetario pueden distinguirse las siguientes etapas:

1. Adhesion o adherencia plaguetaria.

2. Secrecidn y agregacion plaquetaria.

1. Adhesion o adherencia plaquetaria

Tras la ruptura del endotelio vascular las plaquetas se adhieren a las estructuras
subendoteliales, principalmente a las fibras de colageno que afloran por le superficie rota y
entran en contacto con las plaquetas. En este proceso las plaquetas pierden su forma
discoide, haciéndose esféricas y emitiendo espiculas por medio de las cuales se adhieren al
tejido circundante. En el proceso de adhesion se precisan varias glucoproteinas de la
membrana plaquetaria, el factor de von Willebrand plasmatico y el colageno y la membrana
basal subendoteliales. Este proceso dura muy poco, unos 2-3 segundos.

2. Secrecion y agregacion plaquetaria

Se llama agregacién al proceso por el cual las plaquetas se fijan unas a otras. Este
proceso requiere Ca** y ADP que deben liberarse de los granulos plaquetarios mediante un
proceso denominado activacion o secrecion plaquetaria.

Las plaquetas sufren una profunda transformacion estructural. Las membranas de los
granulos densos se unen con la membrana plasmatica liberando su contenido al exterior y
los granulos a liberan su contenido. Las sustancias liberadas tienen muy diferentes tipos de
actividad bioldgica:

o Estimulan los cambios estructurales de las propias plaquetas.

o Aumentan la adherencia plaquetaria y la secrecion de mas granulos
plaquetarios.

o Aumentan el reclutamiento y activacion de mas plaquetas.

o Favorecen la agregacién y la coagulacion.

Esta secrecion produce mas modificaciones en las plaquetas adheridas y atrae a otras
plaguetas, para irse agregando paulatinamente. Las plaquetas se mantienen unidas entre si
por puentes de enlace entre sus membranas y el tejido subendotelial. De esta forma se ha
establecido una barrera, aun permeable por los espacios que quedan libres entre las
plaquetas, pero que forma una linea de defensa inicial, el tapén plaquetario, o trombo

blanco, para la posterior actuacion del proceso de la coagulacion.

Hemostasia secundaria o coagulacion

Es un proceso que modifica el estado liquido de la sangre dandola una estructura de tipo gel.
Consiste en la transformacion de una proteina soluble, el fibrindgeno, en una proteina insoluble: la
fibrina; formando una malla o red que encierra elementos formes (coagulo), fortaleciendo asi la
union entre plaquetas con el objeto de impedir de forma definitiva la hemorragia.

De forma esquematica se puede representar como una cascada enzimatica realizada por y sobre
proteinas plasmaticas.

Tiene varias fases:
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1. Formacién de protrombinasa o activador de protrombina
2. Formacion de trombina
3. Formacién de fibrina
1. La formacion de protrombinasa puede seguir dos vias:
e Via extrinseca, extravascular o exodgena: Ver esquemas de la presentacion en material
complementario.
e Via intrinseca, intravascular o enddgena: Ver esquemas de la presentacion en material
complementario.
Las dos vias coinciden activando el factor X para a partir de este punto formar la via final comun.
Este factor junto con el factor plaquetario 3, el calcio y el factor V forma un complejo enzimatico

denominado protrombinasa o activador de la protrombina.

2. La formacion de trombina se realiza en una Unica reaccién sobre la protrombina (Factor
I1).

En la sangre se encuentra presente una proteina inactiva, el Factor I o fibrindgeno. La
trombina cataliza el fraccionamiento de esta molécula formando mondmeros de fibrina, solubles e
inestables que en presencia de Ca** y Factor XIII activado se polimerizan; formando un polimero
insoluble en forma de red o malla tridimensional que cierra los espacios entre las plaquetas y sella

de forma definitiva el tapdén plaquetario, dando lugar al trombo rojo o coagulo.

3. Fibrinolisis o resolucion tras la coagulacién

Esta ultima fase tiene lugar una vez que la pared vascular se ha reconstituido de nuevo, y ya no
se requiere la presencia del coagulo. Este proceso se denomina fibrinolisis y consiste en la
eliminacién de la fibrina. Su importancia es mayor bajo el punto de vista de control en la
prevencidon de la formacion de coagulos, que en la eliminacién de los mismos. El equilibrio entre la
formacion de fibrina y su eliminacién contribuye a la limitacion del proceso hemostatico a la regidn
circundante al punto de lesion.

La reaccidon fundamental es la conversion de una proteina plasmatica inactiva el plasmindgeno en
una activa la plasmina. Esta activaciéon es realizada por factores enddégenos como el factor
activador del plasmindgeno presente en las células endoteliales o la eritrocinasa presente en células

sanguineas.

Sistemas anticoagulantes

La prevencion de la coagulacidn sanguinea en el sistema vascular es un capitulo importante, ya
que tan relevante es la formacion de un coagulo como su limitacion a un tamafio adecuado
evitando que se produzca una coagulacién indiscriminada.

La superficie endotelial es uno de los mejores factores de seguridad ya que el mantenimiento de
su integridad es una garantia para impedir la activacion de la hemostasia. Las proteinas de
membrana de la célula endotelial repelen los factores de coagulacion. Una de estas proteinas es la

trombomodulina que actlia como un receptor para la trombina uniéndose a ella y dando lugar a la
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activacion de unas proteinas plasmaticas (C y S) que inactivan factores de coagulacion y bloquean
la formacién de trombina.

Los propios hilos de fibrina absorben entre el 85 y el 90% de la trombina formada, limitando su
difusion y su accion proteolitica. Otros inhibidores de la trombina son la antitrombina III que se une
a ella inactivandola; y la a2-macroglobulina y la al-antitripsina. La heparina es un
glucosaminoglucano secretado por los mastocitos y leucocitos basoéfilos que es administrado cuando
se requiere una accion anticoagulante rapido. Su mecanismo de accién es unirse a la antitrombina
IIT y potenciar su accidén. Otros anticoagulantes funcionan secuestrando el calcio e impidiendo de
esta forma la coagulacién, como el citrato sédico, oxalato sédico o EDTA sodico. O los denominados
anticoagulantes indirectos (cumarinas) que bloquean la absorcidon de la vitamina K impidiendo la

sintesis proteica en el higado de los factores de coagulacién II, VII, IX y X.
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Aparato respiratorio

19. Estructura y funciones del aparato respiratorio

Introduccion

Normalmente con el término respiracién se define el intercambio de gases entre el medio
ambiente externo y el medio interno. Sin embargo, bajo esta definicién tan simple se incluye
no solamente el movimiento de aire entre el interior y exterior de los pulmones, sino también
el paso de los mismos del interior pulmonar a la sangre; el transporte mediante la via
sanguinea hasta las células y su posterior difusidon a través de las membranas celulares.
Todos estos pasos permiten a las células el consumo de O, y la liberacidon de CO,. Desde un
punto de vista mas limitado, como es el celular, la respiracion (o respiracion celular) se
refiere al metabolismo oxidativo (oxidacion de nutrientes) para la generacion de energia
metabdlica; y en este proceso es dénde se consume el oxigeno y se forma anhidrido
carbonico.

Para poder realizar todas las funciones descritas se requiere la participacion de otros
aparatos ademas del respiratorio. Asi el aparato cardiovascular o la sangre son piezas tan

importantes e imprescindibles como el propio aparato respiratorio.
Funciones no respiratorias del aparato respiratorio

Ademas del intercambio gaseoso, el aparato respiratorio desarrollas otras funciones. Asi:

e El lecho capilar pulmonar actia como un filtro para la sangre, ya que pequefios
coagulos, restos celulares o burbujas de aire son eliminados en este aparato.

e Las vias aéreas ejercen una gran accion de defensa del organismo, impidiendo
la entrada de agentes patdgenos en el cuerpo.

e Participa en mecanismos homeostaticos como el control de la temperatura,
control de liquidos corporales, control acido-basico, etc.

e El lecho capilar pulmonar es un importante reservorio de sangre.

¢ Tiene importantes acciones metabdlicas.
ESTRUCTURA DEL APARATO RESPIRATORIO

El aparato respiratorio se divide en dos partes desde el punto de vista funcional:

a. Sistema de conduccion o vias aéreas

b. Sistema de intercambio o superficie alveolar

Vias respiratorias o sistema respiratorio conductor
e Vias aéreas altas: Fosas nasales y faringe.

e Vias aéreas bajas: Laringe, traquea y bronquios.
La faringe es un conducto complejo que conecta la cavidad nasal y la cavidad oral con el
esofago y con la laringe. Es una zona de paso mixta para el alimento y el aire respirado.
La laringe tiene una region denominada la glotis, formada por dos pares de pliegues o

cuerdas vocales, siendo los pliegues superiores las cuerdas vocales falsas y los pliegues
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inferiores las cuerdas vocales verdadera. Las cuerdas vocales verdaderas son las
responsables de la emisidon de los sonidos propios del habla al vibrar cuando entre ellas pasa
el aire espirado.

La traquea es un conducto de unos 12 cm de longitud y 2.5-3.5 cm de didametro, que
conecta la laringe con los bronquios. Su mucosa tiene células pseudoestratificadas y ciliadas,
gue actuan de linea defensiva frente a la entrada de particulas. Contiene unos 16-20 anillos
de cartilago hialino en forma de C o de U localizados uno encima de otro. La porcidn abierta
de los anillos se orienta hacia atras, donde esta el eséfago, permitiendo su distension durante
la deglucidn de los alimentos. La traquea se divide en dos conductos o bronquios
primarios, uno dirigido hacia el pulmon izquierdo y otro dirigido hacia el derecho. Dentro de
cada pulmon, los bronquios primarios van subdividiéndose en bronquios secundarios,
terciarios y asi sucesivamente hasta llegar a las vias aéreas de conduccion de menor calibre o

bronquiolos terminales.

Pulmones
Los pulmones son dos masas esponjosas situadas en la caja toracica, formados por los

bronquios, bronquiolos y alvéolos, ademas de los vasos sanguineos para el intercambio. El
pulmoén derecho es mayor que el izquierdo y presenta tres lobulos. El izquierdo es mas
pequefo debido al espacio ocupado por el corazdn y sdlo tiene dos Iébulos.

El nimero total de alvéolos en los pulmones oscila entre 300-600 millones; al final de la
espiracion, su didmetro medio es de unas 100 p, lo cual hace que la superficie o area total
conjunta para el intercambio gaseoso sea de 100 m?, drea de tamafio suficientemente grande
como para garantizar los intercambios con toda eficacia.

Los alvéolos son estructuras en forma esférica, llenas de aire, y de pared muy fina donde
se realiza el intercambio de gases.

El epitelio alveolar es muy plano y estd rodeado de capilares. Formado por células
epiteliales denominadas neumocitos o células alveolares. Por fuera de estas células hay
fibroblastos que sintetizan fibras elasticas y conectivas que le proporcionan soporte al alvéolo

y son responsables del comportamiento elastico de este 6rgano.
Pleura

Es una membrana serosa que tapiza los pulmones doblada sobre si misma. Dispone de
dos hojas, la externa o parietal, adherida a la cara interna de la pared costal; y la interna o
visceral, que se encuentra adherida firmemente a los pulmones. Entre ellas practicamente no
hay separacion, tan sélo un poco de liquido que las mantiene alin mas adheridas entre si.

El espacio pleural (también denominado intra o interpleural) separa ambas pleuras unas
5-10 y y esta relleno de unos 20 ml de liquido pleural, obtenidos por ultrafiltracion del
plasma, que se estdn renovando continuamente. Este espacio intrapleural es virtual, pero
cuando entre las hojas aparece aire o liquido, se separan y puede apreciarse la existencia
individualizada de cada hoja. La pleura tiene dos funciones: a) mantener en contacto el

pulmoén con la pared toracica, de forma que sus movimientos vayan al unisono, y actuar
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como lubricante permitiendo que las hojas resbalen entre si y no haya mucha fricciéon en un
organo en continuo movimiento. La presencia de esa pequefia cantidad de liquido favorece de
forma extraordinaria la adherencia. La presion en la cavidad pleural es negativa, y puede
mantenerse gracias a los capilares linfaticos que drenan el liquido y generan con su
aspiracion una presiéon negativa. La entrada de aire a la cavidad pleural elimina la presion

negativa, provocando el colapso del pulmén y limitando de forma importante la respiracion.
Vascularizacion e inervacion de los pulmones

El aporte de sangre a los pulmones es tan importante para la respiracion como la
entrada de aire al espacio alveolar. La circulacién pulmonar dispone de una extensa red de
capilares (300 millones) que rodean cada uno de los alvéolos. La superficie total de este
lecho capilar es de unos 70 m?, lo que permite una estrecha correlacién entre las superficies
alveolares y endoteliales. De esta forma se garantiza una correcta difusion de los gases
respiratorios.

Hasta las vias respiratorias llegan fibras procedente del sistema nervioso auténomo que

inervan las fibras musculares lisas de esta zona.
Funciones del sistema de conduccion

En las cavidades nasales la presencia de los cornetes da lugar a un incremento de
superficie recubierta por un epitelio columnar ciliado y con gran cantidad de células mucosas.
Ademas también hay pelos o vibrisas y una densa red de capilares a nivel de la submucosa.
Estas caracteristicas estructurales, permite que el aire al penetrar en las fosas nasales,
desarrolle, por lo tortuoso de su recorrido, un flujo turbulento que golpea contra las paredes,
permitiendo asi las funciones siguientes:

¢ Filtrado del aire inspirado, eliminando las particulas en suspensién que
tengan un didmetro superior a las 4-6 micras.

e Calentamiento del aire, por contacto con el flujo sanguineo, pudiendo
elevarse la temperatura del aire de 2 a 3°C.

¢ Humidificaciéon del aire, el recorrido por las vias aéreas altas produce una
saturacion de vapor de agua (100%).

e Proteccion, ya que la presencia de terminaciones nerviosas sensoriales del
nervio trigémino detectan la presencia de irritantes y produce el reflejo del estornudo.

La faringe es un conducto que conecta la cavidad nasal con la laringe, y también la
cavidad oral con el eséfago y la cavidad nasal con el oido medio. La faringe es una
encrucijada de paso tanto para el aparato respiratorio como para el digestivo, durante la
deglucion el alimento procedente de la cavidad bucal es desviado de la laringe por una
lenglieta cartilaginosa, la epiglotis. La laringe es una estructura cartilaginosa tapizada
también por una mucosa ciliada que ayuda a limpiar, humidificar y calentar el aire. Por su
estructura y posicidén protege de la entrada de sdlidos o liquidos al aparato respiratorio y en

ella se realiza la fonacion o formacion de sonidos.
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La pared bronquiolar estd formada por un epitelio cubico simple sin cilios en los
bronquiolos terminales, fibras musculares lisas y fibras elasticas. Las fibras musculares lisas
estan inervadas por el parasimpatico (vago) que produce broncoconstriccidn. Existen
terminaciones sensoriales que son estimuladas por la presencia de irritantes o por
estiramiento de las paredes bronquiolares. En el epitelio hay células mucosas que, junto con
las glandulas submucosas, producen un fluido mucoso que ayuda en el proceso de la
humidificacion y limpieza del aire inspirado. Este sistema se denomina sistema escalador
muco-ciliar, ya que la cubierta de mucus es arrastrada por los cilios de las células epiteliales ,

empujandole hacia la faringe a una velocidad media de 2 cm/min.

Barrera hemato-gaseosa

La barrera entre el gas situado en el interior del alvéolo y la sangre en la densa red
capilar que tapiza los alvéolos, barrera hemato-gaseosa o membrana alvéolo-capilar, es de
aproximadamente 0,5 p. Los elementos que conforman esta barrera de separacién son:

e La capa de agua que tapiza el alvéolo en su interior

El epitelio alveolar con su membrana basal

El liquido intersticial

El endotelio capilar con su membrana basal
El epitelio alveolar esta formado por células de dos tipos:
1. Células alveolares o neumocitos tipo I
2. Células alveolares o neumocitos tipo II
Las células alveolares tipo I son las mas abundantes (95%) y son células epiteliales
planas o escamosas; las de tipo II son células cubicas mas grandes, con microvellosidades en
su superficie apical, su metabolismo es mucho mas activo, sintetizan surfactante que
acumulan en cuerpos lamelares y secretan a la capa liquida que bafia los alvéolos. El
surfactante es una sustancia tensoactiva, mezcla de proteinas y fosfolipidos, principalmente
dipalmitoilfosfatidilcolina (lecitina), proteinas e iones, que reduce la tension superficial entre
aire respirado y sangre, disminuye el trabajo respiratorio y proporciona estabilidad a los
alvéolos impidiendo su colapso. También se encuentran macroéfagos alveolares que recorren
la superficie alveolar y fagocitan las particulas extrafas que alcanzan el epitelio alveolar,

constituyendo la ultima barrera defensiva.
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Aparato respiratorio
20. Mecanica respiratoria

Introduccion

Los pulmones estan situados en un compartimiento cerrado que es la cavidad toracica o
torax. La caja toracica estd formada por las costillas, la columna vertebral toracica situada
posteriormente y en el plano anterior por el esterndn. La parte superior esta cerrada por
musculos y tejido conectivo y la parte inferior por el diafragma. En la linea media y separados
a través de membranas, se encuentra el corazdn, los grandes vasos y el esodfago,

manteniéndose separados los dos pulmones.
Ciclo respiratorio

El proceso respiratorio pulmonar se desarrolla de manera secuencial y ciclica,
mediante el llenado de aire o inspiraciéon y su vaciado o espiracion. En cada ciclo respiratorio
normal o basal se distinguen, por lo tanto, dos fases debidas a la expansién y retraccion de la
caja toracica mediante contraccion muscular. El desplazamiento de la pared toracica arrastra
los pulmones, de tal forma, que al aumentar o disminuir el volumen de la cavidad toracica se
producird un cambio en el mismo sentido en el volumen pulmonar.

En un ciclo respiratorio basal (en reposo o eupneico) las dos fases de que consta son:
1. Inspiracién: Fase activa muscular en la que se produce la entrada de aire
desde el medio ambiente externo hasta el interior pulmonar
2. Espiracion: Fase pasiva, sin actividad muscular, en la que el aire sale de la
cavidad pulmonar al medio ambiente externo.
La frecuencia respiratoria es de 12-16 ciclos por minuto. Si se considera un valor medio
de 15 ciclos/minuto, cada ciclo tendria una duracion de unos 4 segundos. Este tiempo no se
distribuye equitativamente entre las dos fases (1,5 seg. inspiracién:2,5 seg. espiracion), la

espiracion en un ciclo en reposo dura mas que la inspiracion.
Musculatura respiratoria

Las dimensiones de la caja toracica se modifican por accién de la musculatura

respiratoria. En la respiracion basal o reposo participan los siguientes musculos:
a. Inspiracion:

El principal musculo es el diafragma cuya contraccién es responsable del 75-80 % del
movimiento inspiratorio. El diafragma al contraerse da lugar a una depresidén o descenso del
suelo de la caja toracica aumentando el eje longitudinal de la misma y su volumen.

Los musculos intercostales externos, situados diagonalmente entre las costillas, elevan la
parrilla costal al contraerse e incrementan el volumen de la caja toracica en sentido antero-
posterior y transversal. Aunque se les atribuia un papel importante en la inspiracion basal, se
ha observado que su papel es mas de soporte de la pared costal y de participaciéon en

respiraciones forzadas.
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b. Espiracién
En condiciones de reposo, la espiracion es un proceso pasivo que se lleva a cabo
solamente por relajacion de la musculatura inspiratoria y la recuperacion elastica de los
pulmones previamente distendidos en la inspiracion. Sdlo en los recién nacidos los musculos
abdominales participan en la espiracion basal.
En la respiracion forzada participan otros grupos musculares denominados musculos
accesorios de la respiracion.

a. Musculos accesorios de la inspiracidn

e Escalenos

e Esternocleidomastoideo

e Extensores de la columna vertebral
e Pectorales

e Serratos mayores

b. MUsculos accesorios de la espiracion

e Mdsculos de la pared abdominal

e Intercostales internos.
Movimientos respiratorios

A diferencia del aparato circulatorio en el que el movimiento del fluido se realizaba
mediante la accién de una bomba situada en serie con el circuito, en el sistema respiratorio la
entrada y salida de aire se produce por la acciéon de una bomba situada en el exterior del
sistema. El aire se mueve por gradiente de presién. Si la presion externa es superior a la
interna o pulmonar, se produce la entrada de aire; si la presidon externa es inferior a la
interna se produce la salida de aire. En condiciones normales la presion externa o
medioambiental se mantiene constante alrededor de 760 mm Hg que se considera el nivel de
referencia o presion 0. Este hecho significa que, para llevar a cabo los flujos, la presién que
debe modificarse es la presion interna, que ha de disminuir o aumentar para lograr el flujo
aéreo en un sentido y otro. Si se considera el nivel de referencia 0, la creacién de una
presidn negativa dara lugar a la aspiracion o entrada de aire como un mecanismo de succion.

La creacion de una presion positiva producira el empuje hacia fuera del aire o espiracion.
Presiones en el aparato respiratorio

Hay cuatro presiones en el aparato respiratorio que han de ser consideradas a la hora
de analizar los movimientos respiratorios.

e Presion bucal o atmosférica, corresponde a la del aire en la atmadsfera

e Presion alveolar o intrapulmonar, es la presion del aire contenido en los
alvéolos.

e Presion pleural o intrapleural, es la presion que se mide entre las dos hojas de
la pleura. Debido a las propiedades elasticas de pulmdn y térax que traccionan en
sentidos opuestos, el pulmoén hacia adentro y el térax hacia fuera, se genera una

presién intrapleural negativa.
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e Presion transpulmonar, es una de las presiones transmurales que puede
medirse en el aparato respiratorio. Corresponde a la diferencia entre la presion
alveolar menos la presion pleural.

Estas presiones se modifican a lo largo del ciclo respiratorio.
Estructura mecanica del aparato respiratorio

El aparato respiratorio no es una estructura rigida, sino que presenta una capacidad de
deformacion y recuperacion muy apropiada para el desarrollo de sus funciones. Las
propiedades elasticas de pulmén y caja toracica pueden ser analizadas mediante la

observacion de las presiones manejadas por el sistema y los volimenes pulmonares.
Puimon

La estructura de los tejidos que forman el pulmén son responsables de su
comportamiento elastico. En el tejido conectivo intersticial de paredes alveolares, bronquiolos
y capilares se encuentran fibras de elastina y colageno, las primeras son capaces de duplicar
su longitud mientras que las del colageno limitan el estiramiento. En esta capacidad no sélo
es importante la densidad de fibras, sino también su disposicidon geométrica, ya que forman
una red, como una malla de nylon, que le permite distenderse en todas direcciones. Un
segundo factor de gran importancia en la elasticidad pulmonar es la interfase aire-agua
alveolar.

La facilidad con que un érgano puede ser deformado recibe el nombre de distensibilidad
o complianza (del inglés "compliance"), y se define como el cambio de volumen respecto al

cambio de presion

h
D=F|D=-
"] =

Tensidn superficial alveolar

La tension superficial generada en la interfase aire-agua, situada en el interior de los
alveolos, es proporcional al radio de curvatura de los mismos (ley de Laplace). La presion
transmural (Pinterior-Pexterior o en este caso Palveolar-Ppleural o presion transpulmonar) es

contrarrestada por las fuerzas de tension superficial.
pt=2T/r siendo T= tension superficial y r el radio alveolar.

Si el liquido que tapiza los alvéolos fuese exclusivamente liquido intersticial, la tensidn
superficial seria muy grande, ( 0,07 N/m o 70 dinas/cm) lo cual daria para radios alveolares
de aproximadamente 50 m, valores de presidon transpulmonar de 28 N/m o 28 cm de H,O.
Como la presidn alveolar es 0, el valor de presion pleural deberia ser de -28 cm de H,0. Sin
embargo la presencia de una sustancia denominada surfactante, o tensoactivo, disminuye la

tension superficial permitiendo que la presion pleural sea de - 5 cm de H,O.
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El surfactante es una mezcla de proteinas y fosfolipidos, principalmente fosfatidilcolina (
o lecitina), que secretado por las células alveolares tipo II, forma parte como otro soluto del
liguido intersticial que bafia el interior de los alvéolos. Este soluto funciona como un
tensoactivo o detergente, es decir, disminuye la tensidén superficial casi a una sexta parte de
la que tiene la solucion intersticial.

La tensidn superficial presenta un valor constante, valor que disminuye con la adicion de
un detergente. Ahora, la incorporacion del surfactante no sélo disminuye la tension
superficial sino que en el alvéolo se observa que existe una variabilidad en correspondencia
con el area o superficie. Con el incremento de area, se produce una elevacion de tension
superficial, y con un area disminuida, hay un decremento de la tension superficial.

Por otro lado la interaccion mecanica entre alvéolos vecinos permite que aunque un
alvéolo tienda al colapso, el mismo comportamiento presentan sus vecinos, y por lo tanto se
mantendra abierto. Esta propiedad se conoce con el nombre de interdependencia alveolar.

La existencia del surfactante tiene como Uultima consecuencia el fendmeno de la
histéresis. Con este término se denomina al fendmeno de diferencia en la tensién superficial
para un area determinada cuando se expande que cuando se comprime. Para la expansion el
valor es mayor que para la compresiéon. Este parametro puede ser estimnado también en las
relaciéon presidn-volumen ya que se necesitan presiones mayores para obtener el mismo
volumen cuando se estd inflando que cuando se esta desinflando. Se cree que es debido al
tiempo necesario para que las moléculas de surfactante se realineen en la interfase aire-

agua.
Propiedades elasticas de la caja toracica

La caja toracica también presenta unas propiedades elasticas que producen en situacion
de reposo una retraccion elastica, tendente a su expansion. Puesto que, los pulmones y la
caja toracica son elasticos, existird una posicion de equilibrio entre sus respectivas
retracciones elasticas en direccion opuesta, responsable de los valores de presion.

El pulmdn y la pared toracica estan expandidos en sentido contrario, pues el pulmén
tiende a relajarse hacia adentro y la pared toracica hacia fuera. La consecuencia de estas dos
fuerzas opuestas en reposo sera que la presion pleural sea inferior a la presion atmosférica.

La presion transmural de las vias aéreas o diferencia de presién a ambos lados de la
pared de las vias aéreas, se calcula restando la presion pleural de la presion en el interior de

las vias aéreas (PVA)
PTVA=PVA-PPL

Esta presidon es de gran importancia para mantener abiertas las vias aéreas durante una

espiracion forzada y evitar su colapso.
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Resistencia al flujo de aire

El flujo de aire través del sistema respiratorio se ve frenado por fuerzas opuestas que se
engloban en el concepto de resistencia.

El grueso de la resistencia corresponde al flujo que se desarrolla en las vias aéreas (80-
90 % de la resistencia total), mientras que la resistencia tisular o friccion dentro del tejido
pulmonar (también conocida como resistencia viscosa tisular) es relativamente pequefia (10-

20 % de la resistencia total).
Resistencia de las vias aéreas

Para que se establezca un flujo de aire entre el exterior e interior de los pulmones se
requiere un gradiente de presion y para un gradiente concreto, el flujo s6lo dependera
siguiendo la ecuacién de Poiseuille de la resistencia.

La mayor parte de la resistencia de las vias aéreas se sitla en las vias aéreas altas (40-
50%), ya que el flujo de aire entre las fosas nasales y la laringe es de tipo turbulento por el
tipo de anatomia que presentan estas partes de las vias aéreas. Si la respiracién se realiza a
través de la boca la resistencia disminuye (como ocurre cuando se realiza ejercicio).

A nivel de los bronquios la resistencia decrece debido a que el flujo pasa a ser
transicional y a nivel de los bronquiolos el flujo es laminar dandose por esta circunstancia
una disminucién de resistencia.

Aunque la resistencia depende del calibre, en el arbol bronquial la maxima resistencia se
obtiene a nivel de la cuarta ramificacidon ya que a continuacion la ramificacion del arbol
bronquial permite la aparicion de multiples tubos en paralelo que incrementan la seccidn

transversal disminuyendo la resistencia.
Musculo liso bronquial y resistencia de las vias aéreas

Las fibras musculares lisas que forman parte de la pared de las vias aéreas esta bajo el

control del sistema nervioso auténomo, la regulacion del tono de estas fibras modifica la
resistencia de ahi que el control broncomotor modifique el flujo aéreo.

Broncoconstriccion y broncodilatacion
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Aparato respiratorio

21. Ventilacion pulmonar

Ventilacion o volumen/minuto

Se define la ventilacién pulmonar como el volumen de aire que se mueve entre el
interior de los pulmones y el exterior por unidad de tiempo, siendo esta unidad normalmente
el minuto. Su determinacion se realiza mediante el producto del volumen corriente por la
frecuencia respiratoria. Para un individuo adulto, sano, de unos 70 kg de peso con una
frecuencia respiratoria entre 12 y 15 ciclos/ minuto y un volumen corriente de 500 a 600 ml,
la ventilacion seria de 6 a 7 litros/minuto. Aunque el volumen corriente podria tomarse tanto
en la inspiracion como en la espiracion, se considera habitualmente el del aire espirado,
estrictamente considerado deberia ser la media entre el volumen inspirado y el espirado.

De todo el volumen corriente que se inspira aproximadamente 1/3 no llega a la
superficie de intercambio, sino que sirve para rellenar las vias aéreas o zona de conduccidn.
Este volumen de unos 150 ml aproximadamente, se denomina espacio muerto ya que no
puede ser usado para el intercambio gaseoso. En condiciones en que algunos alvéolos
reciben aire pero no estan suficientemente irrigados, se incluye su volumen en regién de no
intercambio y se denomina a este volumen espacio muerto fisioldgico. En condiciones
normales este valor es muy pequefio, unos 5 ml y no se tiene en consideracion.

El volumen de aire que llega hasta la regién de intercambio o alveolar seria de unos 350
ml en un ciclo basal y multiplicado por la frecuencia como anteriormente, daria lugar a la

ventilacion alveolar o volumen minuto alveolar que estaria en 4,2 litros por minuto.
Caracteristicas de la circulacion pulmonar

El circuito se origina en el ventriculo derecho, continua por las arterias pulmonares que
transportan la sangre venosa (con bajo contenido en O, vy alto en CO,) de todo el cuerpo
hasta los capilares pulmonares donde se realizard el intercambio gaseoso. Después de
oxigenada la sangre retorna a la circulacién sistémica a través de las venas pulmonares que
transportan sangre arterial (con bajo contenido en CO, vy alto en O,) hasta la auricula
izquierda.

El principal elemento de este circuito es el enorme arbol capilar que en contacto con las
paredes alveolares proporciona una gran superficie para realizar el intercambio gaseoso. La
seccion transversal de todos los capilares pulmonares es igual a los capilares de la circulacién
sistémica siendo el flujo que circula por ellos el mismo que circula por la totalidad de los
capilares sistémicos. Sin embargo como los capilares pulmonares son mas cortos el tiempo
que tarda la sangre en recorrerlos es mas corto, alrededor de 1 segundo, mientras que en los

sistémicos es de unos 2 segundos.
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Presion y resistencia en la circulacion pulmonar

Los vasos pulmonares se diferencian de los sistémicos en que son mas delgados, mas
cortos, de calibre mayor y sus paredes son mas distensibles al disponer de menor cantidad
de musculo liso y conservar un alto contenido en fibras elasticas hasta 1 mm de diametro.

El circuito menor es un sistema de baja presion, ya que el gradiente que se establece
entre el ventriculo derecho u origen del circuito y la auricula izquierda o fin del mismo es de
unos 25 mm Hg. A nivel de las arterias la presién media es de 15 £ 3 mm Hg (presion
sistdlica 21+ 5, presidon diastélica 9 £ 3 mm Hg). En los capilares es de 10 y en las venas de
6 mm Hg. La presion de conduccién se establece como la diferencia entre la presion
ventricular derecha y la presion auricular izquierda.

La resistencia vascular en este circuito es baja. Para movilizar 1 litro de sangre se
requieren en el circuito mayor 16 mm Hg, mientras que en el pulmonar son suficientes 2 mm
Hg.

Volumen y flujo sanguineo en la circulacion pulmonar

El circuito pulmonar dispone de un volumen de unos 500 ml, de los cuales unos 75-100
se localizan en los capilares, siendo reemplazada casi en su totalidad en cada latido cardiaco,
vya que el volumen de salida del corazén en reposo es de unos 70 ml.

El flujo es igual al que se desarrolla en la circulacion mayor y corresponde al gasto

cardiaco, o 5 |/minuto.

Variaciones regionales en la ventilacion alveolar y en la perfusion

sanguinea pulmonar

Como efecto del peso del propio pulmon, las porciones de la pleura situadas en la parte
mas alta tienen valores mas negativos de presién pleural, eso hace que los alvéolos se
encuentren mas distendidos, y por el contrario en la base el efecto de la presién del peso del
pulmon sobre las pleuras determina que la presion pleural sea menos negativa o mas positiva
gue en la parte superior. Los alvéolos en esta region estan menos distendidos siendo su radio
menor. En el proceso de la inspiracion los alvéolos superiores incrementan muy poco su
volumen, y los inferiores incrementan en mayor escala su volumen haciendo que la mayor
parte del aire que entra en el volumen corriente se desplace hacia estas regiones y muy poco
hacia las superiores. En términos generales, si se distribuye la altura pulmonar de arriba a
abajo en tres zonas, la zona I o superior recibe el 25% de la ventilacion, la zona II o media el
35 % vy la zona III o inferior el 40 %.

En la perfusién se comprueba el mismo efecto de la gravedad, que hace que algunos
vasos se encuentren mas distendidos y reciban un flujo sanguineo mayor. La accién de la
gravedad y las bajas presiones que existen en el lecho vascular pulmonar determinan que el
flujo sanguineo sea muy sensible a la influencia de la gravedad. Los pulmones no presentan

en todas sus regiones valores idénticos de perfusidon. En posicion erecta, o de pie, la base
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pulmonar estd mas irrigada que los apices. En posicidon supina, o tumbado, las bases y apices
se igualan, sin embargo el dorso recibe ahora mas flujo sanguineo que la regién ventral.

Si se divide el pulmén en varias zonas del apice a la base se observarian los siguientes
patrones en el flujo sanguineo:

Zona I o vértice pulmonar.

Zona II o parte media

Zona III o base pulmonar
Relacion ventilacion-perfusion

Tal como se ha descrito previamente la ventilacidon y la perfusion no se distribuyen de
manera homogénea y regular por todo el pulmoén. Si se correlacionan ambos parametros se
obtiene un cociente o tasa ventilacidén perfusién (VAa/Q), en la que las variaciones de perfusion
son mayores que las de ventilacion. Esta tasa es inferior a 1 en la base y superior a 1 en el
vértice, teniendo como valor medio 0,85-0,90, siendo una medida de la funcion pulmonar.
Con el ejercicio y el consiguiente incremento del metabolismo, la ventilacion y la perfusion
aumenta, siendo mas elevado el incremento de la primera, por lo que el cociente V,/Q puede

aumentar 3 0 4 veces.
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Aparato respiratorio

22, Intercambio de gases en el pulmon

Intercambio de gases en el pulmoén

La ventilacion descrita previamente constituye el sistema mediante el cual se produce la
renovacion de gases en el alvéolo, lo que permitira el intercambio gaseoso a través de la
barrera hemato-gaseosa o membrana alvéolo-capilar, con los gases de la sangre capilar. El
proceso de transferencia se realiza de forma totalmente pasiva mediante el mecanismo de la
difusion.

Composicion del aire inspirado, alveolar y espirado

Aire alveolar: > Aire espirado: S
Aire inspirado aire inspirado + aire alveolar + espacio
volumen residual muerto

0, 20,48 15 13,15 10 15,26 11

% 9 % 0 % 6
CO, 0,04% 0,3 5,27% 40 3,42% 26
N, 78,62 59 75,39 57 75,13 57

% 7 % 3 % 1
H, 0,5% 3,7 6,19 % 47 6,19% 47

0

Las diferencias entre el aire inspirado y el aire alveolar se deben a:

a. En cada ciclo respiratorio basal tan sélo se renueva 1/7 parte del aire contenido
en los alvéolos, ya que la capacidad residual funcional es de alrededor de 2300 ml y el
volumen corriente alveolar de 350 ml.

b. Al incorporar vapor de agua segun recorre las vias aéreas, lo que da lugar a
una dilucion del resto de los gases

c. Al mezclarse con el aire de la capacidad residual funcional, los valores
resultantes dependeran no sélo de las presiones del aire entrante sino también de las
que tenga el aire residual.

Las diferencias entre el aire alveolar y el aire espirado se deben a:

a. La mezcla entre el aire alveolar después de realizado el proceso de intercambio
gaseoso y el aire inspirado que rellena las vias aéreas o espacio muerto.

b. Las presiones parciales de los gases del espacio muerto y las presiones
parciales de los gases del espacio alveolar.

La variacion observada en el N, se debe a que el volumen de aire inspirado es mayor que

el volumen de aire espirado ya que en el intercambio gaseoso no se equilibra exactamente la
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pérdida de O, con la ganancia de CO, debido a que en condiciones metabdlicas basales hay

un mayor consumo de O, que produccién de CO,.

Gas alveolar

La composicion del gas alveolar depende de los siguientes factores:
a. Composicién del aire inspirado.
b. Ventilacion alveolar.

c. Metabolismo.

Presiones parciales (mm Hg) (0 2% CO, N,
Gas alveolar 100 40 573
Sangre venosa 40 46 573
Extremo del capilar pulmonar 100 40 573
Sangre arterial sistémica 95 40 573

Difusion de los gases respiratorios

A una temperatura y presion dada, la cantidad de gas disuelto por unidad de volumen de
la disolucidén, es un valor constante que se conoce con el nombre de coeficiente de
solubilidad. Depende de la naturaleza del gas y del liquido. Por ejemplo, en condiciones
estandar (0°C y 760 mm Hg), 100 ml de agua disolveran 49 ml de O, y 171 ml de CO, , a
400 C los volumenes se reduciran a 2,3 ml de O, y 54 ml de CO, .

Los coeficientes de solubilidad del oxigeno y del anhidrido carbdnico, a 37°C, son 0.024
y 0.57, respectivamente. Si se establecen combinaciones quimicas, como por ejemplo la del
oxigeno con la hemoglobina, éstas no ejerceran presion parcial.

El intercambio gaseoso es un proceso pasivo a través de la barrera hemato-gaseosa
mediante difusién simple por gradiente de presién siguiendo la ley de Fick

Flujo = Area . D gas. AP / espesor membrana

El 4rea de difusion es de unos 70 m? el espesor estd entre 0,1-0,5 p. El coeficiente de
difusién de un gas en un medio liquido depende de su solubilidad y de su tamafo. Los
coeficientes de difusion para los principales gases respiratorios son 1.0 para el O,, 20.3 para
el CO, y 0.53 para el N, pudiendo observarse que el CO, presenta un coeficiente de difusion

mas de 20 veces superior al del O,.

Flujo unitario
Se define como el volumen de gas que difunde entre gas alveolar y sangre en la unidad

de tiempo y por unidad de presion. Para el O, presenta un valor de 20 ml/min/mm Hg y para
el CO, de 400 ml/min/mm Hg. Estos valores se modifican con la edad (disminuyendo) y el

ejercicio (aumentando).
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Difusion del O, y del CO,

En el tiempo que la sangre tiene para recorrer el capilar, aproximadamente 1 segundo,
se ha de producir todo el proceso difusivo, en realidad todo el intercambio en condiciones de
reposo se realiza durante el primer tercio de trayecto capilar (0,3 seg) considerandose los
otros dos tercios restantes como una reserva funcional. Cuando el caudal sanguineo se
incrementa y el tiempo de contacto disminuye normalmente hay reservas suficientes para la
difusion.

Los factores que pueden limitar este intercambio, aparte de los gradientes de presion se
encontrarian en modificaciones del area y del grosor de la membrana alveolar. El
engrosamiento de la pared, por ejemplo en el edema o bien que la pared se haga mas
impermeable como en la fibrosis; o la disminucion de area como en el enfisema o en el

embolismo pulmonar dificultan el intercambio gaseoso
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Aparato respiratorio

23. Transporte de gases en sangre

El sistema de transporte de los gases en sangre constituye el objetivo Ultimo de la
funcion respiratoria y aunque no es realizado estrictamente hablando por el aparato
respiratorio sino por la sangre y el aparato cardiovascular, se constituye en el cumplimiento
correcto del objetivo de aportar O, a los tejidos para poder realizar sus procesos metabdlicos
y eliminar el CO, producido.

Existen dos formas de transporte de gases en sangre:

1. En forma disuelta siguiendo la ley de Henry.

2. En forma combinada
Transporte de O,

El O, que difunde desde los alvéolos a la sangre capilar, se disuelve en el plasma. En
esta forma disuelta se transportan 0,3 ml de 0,/100 ml sangre Esta cantidad es muy baja e
insuficiente para cubrir las necesidades del organismo, que en reposo se sitlan ya en unos
250 ml de O, /minuto. Aunque su valor es pequefio, sin embargo cumple una funcion
importante, ya que determina la pO, en plasma de la que dependera la forma fundamental
de transporte

El principal sistema de transporte de O, (98%)A es combinado con la hemoglobina, de
esta forma se transportan 20 ml de 0,/100 ml sangre.

Cuando el oxigeno se une a la hemoglobina, se forma la oxihemoglobina (HbQO,),
mientras que la forma desoxigenada se llama desoxihemoglobina (Hb). La unién del oxigeno
a la hemoglobina es reversible y depende de la presion parcial de oxigeno en la sangre es
decir del oxigeno que va en disolucién..

La saturacion de la hemoglobina es la proporcién porcentual entre el contenido de
oxigeno y la maxima capacidad de unién. La sangre arterial esta habitualmente saturada con

oxigeno al 97%, mientras que la sangre venosa lo esta al 75%.

Curva de disociacion de la hemoglobina

La relacién entre la presion parcial de O,, la saturacion de la Hb por oxigeno o cantidad
de oxigeno transportado, se representa graficamente mediante la curva de disociacion. La
forma sigmoide de la curva se debe a que la afinidad de la hemoglobina por el oxigeno no es
lineal o uniforme, sino que varia en funcién de cudl sea la presion parcial de oxigeno.

El grado de afinidad de la hemoglobina por el oxigeno puede estimarse a través de un
parametro denominado Psg, 0 presidon parcial de oxigeno necesaria para saturar el 50% de la
hemoglobina con oxigeno, se sitla en 27 mm Hg.

Cualquier cambio en la afinidad de la hemoglobina por el oxigeno, se traducird en un

desplazamiento de la curva hacia la izquierda o hacia la derecha. Un desplazamiento hacia la
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izquierda supone un aumento de la afinidad (o descenso de la Psy) y un desplazamiento hacia
la derecha supone una disminucién de la afinidad (o aumento de la Psp).

Los factores mas importantes que afectan a la curva de disociacion de la hemoglobina
son:

1. Presion parcial de anhidrido carbonico en sangre (pCO;), el aumento de
la concentracion de CO, disminuye la afinidad de la hemoglobina por el oxigeno y
produce un desplazamiento de la curva hacia la derecha.

2. pH, el incremento de la concentracién de hidrogeniones o descenso del pH
provoca un desplazamiento de la curva hacia la derecha. Este factor estd ligado al
anterior ya que el incremento de pCO, por accion de la anhidrasa carbdnica produce
un aumento de H* que son los que al fijarse a la hemoglobina disminuyen su afinidad.
Este efecto se denomina "efecto Bohr".

3. Temperatura corporal, el aumento de la temperatura provoca un
desplazamiento de la curva hacia la derecha.

4. 2,3-difosfoglicerato (2,3-DPG), esta molécula es un metabolito
intermediario de la glucdlisis anaerobia del eritrocito, y su concentracion aumentada
desplaza la curva hacia la derecha, favoreciendo la liberacién de oxigeno a los tejidos.

5. El monéxido de carbono (CO) se une a la hemoglobina mediante una
reaccién reversible similar a la que realiza con el O,, ya que ocupan el mismo lugar. El
compuesto formado se denomina carboxihemoglobina, y la cantidad formada depende
de la presion parcial de mondxido de carbono. El mondxido de carbono es 210 veces
mas afin por la hemoglobina que el oxigeno; de esta forma, minimas concentraciones
de CO en el aire respirado, saturaran grandes proporciones de hemoglobina,

impidiendo el transporte de O,.

Transporte de CO,

% arterial % venoso % medio
Disuelto 5,5 5,8 5
Carbamino-Hb 4,9 7,2 5-10
HCO5" 89,6 87 80-90
Total 490ml/I sangre 535 ml/l sangre

La mayor parte del CO, transportado en sangre proviene del metabolismo celular, que en
condiciones basales o de reposo forma 200 ml/minuto.
Existen varias formas de transporte para el CO,
1. En forma disuelta al igual que el O, . Se solubiliza siguiendo la ley de Henry
encontrandose 2,9 ml de CO,/100 ml de sangre. Al ser un gas mucho mas soluble que

el O, las cantidades son comparativamente mayores que en éste.
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2. En forma combinada : aproximadamente un 10% del CO, es transportado en
forma de compuestos carbaminicos al combinarse con los grupos amino-terminales de
las proteinas, al ser la hemoglobina la proteina mayoritaria la reaccion (sin accidn
enzimatica) que tiene lugar es la siguiente: Hb-NH, + CO, ®» Hb-NHCOOH o
carbamino-hemoglobina

3. La mayor parte del CO, difunde hacia el interior del hematie. En el interior del
mismo se combina con agua para producir acido carbodnico, que se disociara a
continuacion en hidrogeniones e ién bicarbonato segln la siguiente reaccién.

CO,+H, » H,CO; » H"+ HCOs

En la formacién de bicarbonato participa el enzima anhidrasa carbdnica, enzima que se
encuentra tanto en el plasma como en el eritrocito, sélo que en éste Ultimo la concentracién
es mucho mayor y cataliza la reaccién a una velocidad elevada , 0,1 segundos.

Aunque la formacién de bicarbonato tenga lugar en el eritrocito, una vez formado se
desplaza al plasma, siendo transportado en sus 3/4 partes como bicarbonato plasmatico y
solo 1/4 permanece en el eritrocito. La mayor parte de CO, es transportado de esta forma
(80-90%)

Desviacion del cloruro o efecto Hamburguer

El ion bicarbonato difunde hacia el plasma y, para mantener la neutralidad eléctrica, el
ion cloruro (Cl-) difundira hacia el interior del hematie. Esta facilitado por un intercambiador
cloruro-bicarbonato situado en la membrana del hematie.

La cantidad de anhidrido carbdnico transportado en sangre depende en primer lugar de
la presion parcial existente y se representa graficamente mediante una curva. Como en la
curva de disociacion de la hemoglobina también le afectan algunos factores. El mas relevante
es la presencia de oxigeno que desplazara la curva hacia la derecha, lo que se conoce como
efecto Haldane (o efecto Christiansen-Douglas-Haldane)

Al ser el anhidrido carbdnico 20 veces mas soluble que el oxigeno, la sangre podra
captar y liberar grandes cantidades de CO, con minimos cambios en la presién parcial de este
gas, lo cual facilitard el intercambio gaseoso y como se vera en capitulos posteriores el

equilibrio &cido-basico del organismo.
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Aparato respiratorio

24. Regulacion de la respiracion

La respiracion es un proceso automatico y ritmico mantenido constantemente que puede
modificarse bajo el influjo de la voluntad, pudiendo cambiar tanto la profundidad de la
respiracion como la frecuencia de la misma. La respiracion no siempre es un proceso
absolutamente regular y ritmico, ya que ha de ir adaptandose constantemente a las
necesidades del organismo, para aportar el oxigeno necesario al metabolismo celular y eliminar
el anhidrido carbdnico producido durante el mismo.

La respiracion ritmica basal, o eupnea, estad regulada por los centros respiratorios
nerviosos situados en el encéfalo que recogen informaciéon proveniente del aparato
respiratorio y de otras partes del organismo, para dar lugar a una respuesta a través de los
organos efectores o musculatura respiratoria que determinara la profundidad de la
respiracion, o volumen corriente, y la frecuencia. La corteza cerebral también participa

cuando se interviene de forma voluntaria en el proceso respiratorio.

Centros respiratorios

A nivel central, la respiracién estd controlada por diversas zonas del tronco del encéfalo
que se conocen con el nombre de centros respiratorios y que son:
1. Centros bulbares
2. Centro apnéustico
3. Centro neumotaxico
4. Centros superiores

1. Los centros bulbares inspiratorios se localizan en la regién ventrolateral y constituyen
el grupo respiratorio dorsal (GRD). Los centros bulbares espiratorios se denominan grupo
respiratorio ventral (GRV). Ambos centros son pares y de localizaciéon bilateral, con
comunicaciones cruzadas lo que les permite actuar sincronicamente para obtener
movimientos respiratorios simétricos, es decir, si uno se activa el otro se inhibe, y viceversa,
coordinando el proceso respiratorio.

2-3. El centro apnéustico se sitla en la region inferior de la protuberancia, estimula el
grupo respiratorio dorsal o centro inspiratorio bulbar, e induce una inspiracion prolongada o
apneusis. En condiciones de respiracion normal, este centro se encuentra inhibido por el
centro neumotaxico situado en la regidon superior de la protuberancia, que es estimulado
por el grupo respiratorio dorsal o centro inspiratorio bulbar.

4. La corteza cerebral modifica la actividad de los centros bulbares y constituye la
actividad voluntaria de la respiracidn, induciendo la hiperventilacion o la hipoventilacion. La
corteza también coordina la actividad contractil alternada de los musculos inspiratorios y

espiratorios para que actlen coordinadamente. El sistema limbico y el hipotalamo influyen
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sobre el tipo de respiracion que se presenta en situaciones de ira o miedo.

Modelo de regulacion

La génesis del ritmo basico de la respiracion se basa en la actividad alternada de los
centros bulbares inspiratorios y espiratorios, que constituyen el generador central del ritmo

respiratorio..

En condiciones de respiracion basal o de reposo, la actividad inspiratoria se genera
automaticamente, produciendo la contraccion del diafragma. Después esta actividad se
detiene, lo que ocasionara la relajacion del diafragma, tras los cuales volveran a descargar de
nuevo. En est situacidon, la actividad espiratoria estd inhibida. Durante el ejercicio o ante
necesidades que requieran mayor intensidad y frecuencia ventilatoria, se incrementara la
actividad de las neuronas inspiratorias, provocando la contraccion de los musculos inspiratorios
accesorios, pero también activando a las neuronas espiratorias, que inducira la contraccién de

la musculatura espiratoria accesoria.

Receptores
1. Receptores nerviosos: Los reflejos pulmonares estdn asociados a tres tipos de

receptores: a) Receptores de adaptacion lenta, b) receptores de adaptacion rapida y c)
terminaciones de las fibras.

a) Los primeros responden al grado de estiramiento de los musculos toracicos, en
respuesta al llenado pulmonar. Por ello también se les conocen como receptores pulmonares
de estiramiento.

b) Los segundos responden a la irritacién de las vias por el tacto y las sustancias
quimicas. También por la histamina, serotonina y prostaglandinas liberadas durante procesos
alérgicos o de inflamacion, por lo cual también se conocen como receptores de sustancias
irritantes.

c) Los terceros son Fibras C pulmonares, receptores capilares yuxtapulmonares o
receptores ], localizadas en la regién alveolar, y proximas a la circulaciéon pulmonar; y Fibras
C bronquiales, localizadas en las vias aéreas y proximas a la circulacion bronquial. Ambas
fibras tienen funcidon nociceptiva, y son estimuladas por lesiones pulmonares, llenado
pulmonar excesivo, congestion vascular pulmonar aguda y agentes quimicos

2. Receptores quimicos: Responden a la presién parcial de oxigeno (PO,) en la sangre
arterial, y directamente con la presion parcial de anhidrido carboénico (PCO,) y la
concentracion de hidrogeniones en sangre (H). Hay dos tipos: quimiorreceptores centrales y
periféricos.

a) quimiorreceptores centrales se localizan a nivel bulbar y son sensibles a cambios en
PCO,, HCO3 y H" en el liquido cefalorraquideo (LCR), debido a la rapida difusidon del anhidrido

carbodnico a través de las membranas celulares superando la barrera hemato-encefalica.
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b) quimiorreceptores periféricos son los cuerpos adrticos, situados a lo largo de la pared
del arco adrtico e inervados por el nervio vago, y los cuerpos carotideos, localizados en el

cuello. Son especialmente sensibles a cambios en PO,, PCO, y H" en el plasma.
Reflejos

a) Reflejo de Hering-Breuer de distension o estiramiento, o reflejo de insuflacién
pulmonar, su funcion es impedir el llenado excesivo de los pulmones. Cuando se estimulan
los receptores de estiramiento pulmonares llegan a un umbral critico, e inducen la
interrupcion de la inspiracidn e inhiben el centro apnéustico, produciéndose una espiracion
mas prolongada.

b) Al estimular las fibras C se estimulan los centros bulbares de la respiracion, haciendo
gue esta sea rapida, poco profunda, con bronconstriccion, hipersecrecion de las vias aéreas,
bradicardia e hipotension.

c) Los reflejos propioceptivos de los musculos respiratorios vienen controlados por los
propioceptores o receptores a las articulaciones, tendones y husos musculares. Estos
mecanorreceptores informan y responden al estiramiento de los musculos respiratorios,

principalmente en reposo, en desarrollo del reflejo miotatico para mantener el tono muscular.
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RINON Y LIQUIDOS CORPORALES

25. Mecanismos basicos de la funcion renal

INTRODUCCION

Los rifiones son esenciales para la vida. Habitualmente se ingiere una cantidad de agua e
iones superiores a las necesidades corporales; siendo eliminado este excedente a través de la
orina. Los rifiones, por lo tanto, son los encargados de regular el volumen y la composicion de los
liquidos corporales. Ademas, a través de la orina también se eliminan productos metabdlicos de

desecho (incluyendo hormonas inactivadas) y productos exdgenos junto con sus metabolitos.

Los rifiones tienen también otras funciones, como la produccion de hormonas: eritropoyetina,

metabolitos activos de la vitamina D, renina y prostaglandinas.

Cada rifidn humano tiene aproximadamente un milldn de unidades funcionales, las nefronas,
colocadas en paralelo. La regulacién renal del volumen y la composicion de los liquidos corporales
requiere que, en cada una de estas nefronas, tengan lugar los siguientes procesos basicos para

desarrollar su funcidn:

e Filtracion glomerular
e Reabsorcion tubular

e Secrecidn tubular

T4

Anatomia del rifidon y de las vias urinarias

Recordatorio anatomico

Tamano, forma y posicion del rifion.

Zonas internas: Corteza y médula: Estructura.

Uréteres.

e Vejiga.
Estructura y funcion de la nefrona

Las nefronas son tubos formados por células epiteliales apoyadas en una membrana basal.
Estan formadas por varios segmentos: En la corteza renal se encuentran los corpisculos renales
formados por dos componentes: a) los capilares glomerulares es uno de ellos, estos capilares se
invaginan y son rodeados por b) células epiteliales especializadas, los podocitos, que forman
alrededor del conjunto de capilares la capsula de Bowman. Esta capsula dispone de dos hojas vy

entre ambas se encuentra el espacio de Bowman.

Los siguientes segmentos de la nefrona son estructuras tubulares denominandose:
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a. tibulo contorneado proximal a nivel de la corteza.

b. asa de Henle (porcion gruesa y fina, descendente y ascendente) que se introduce
en la médula, la recorre en mayor o menor profundidad y retorna a corteza.

c. tibulo contorneado distal a nivel de la corteza de nuevo

d. tabulo colector recoge a través de cortos segmentos comunicantes los tubulos

distales de 6 a 8 nefronas descendiendo por la médula y uniéndose a otros para formar el

conducto de Bellini que drena en la pelvis renal.
Existen dos variedades principales de nefronas:

a. Superficiales o nefronas corticales: Constituyen el grupo mas numeroso, el 85%
de todas las nefronas. Se caracterizan por tener cortas asas de Henle que llegan sélo a la
médula externa y sus arteriolas eferentes forman la red capilar peritubular.

b. Profundas o nefronas yuxtamedulares: Con largas asas de Henle que alcanzan la
médula interna, sus arteriolas eferentes disponen de una red capilar: los vasos rectos (vasa
recta) que se sitlan en la profundidad de la médula interna entre las asas de Henle y los

conductos colectores.

A nivel de la corteza, el tubulo contorneado distal hace contacto con la arteriola aferente
formando el aparato yuxtaglomerular (células granulares derivadas de fibras musculares lisas

de la arteriola y células de la macula densa, derivadas de células epiteliales del tubulo distal).

Flujo sanguineo renal

Estructura

Aunque los rifones constituyen sdlo una pequefia fraccion de la masa corporal (<0,5%),

reciben entre el 20-25 % del gasto cardiaco en reposo.

Las arterias renales se originan de la aorta abdominal y en el interior del rifidn se ramifican en
arterias interlobares, arcuatas y radiales de las que se originan las arteriolas aferentes. Cada
nefrona recibe el flujo sanguineo a través de una arteriola aferente que se ramifica en el lecho
capilar glomerular, que drena en la arteriola eferente; la cual da origen a un segundo lecho capilar,
que riega el resto de la nefrona: los capilares peritubulares. En las nefronas yuxtamedulares, las
arteriolas eferentes dan lugar a una red capilar denominada vasa recta por ser largas asas
capilares que profundizan en el interior de la médula renal. La sangre acaba drenando en venas

que confluyen en las venas renales que desembocan en la vena cava inferior.

Los capilares glomerulares tienen una presién determinada por las resistencias de la arteriola
aferente y eferente. Este sistema permite un control muy preciso de la presion capilar y por

consiguiente de la fuerza principal para la filtracion glomerular.
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El perfil de presiones presenta una caida muy ligera de la presion en el interior de los capilares

glomerulares.
Variaciones regionales en el flujo sanguineo renal.

El flujo plasmatico y sanguineo renal se miden a través del aclaramiento de PAH (para-amino
hipurato). En base a estas medidas, la corteza renal recibe el 92 % del flujo , la médula externa el

7 % y la interna el 1%
Control del flujo sanguineo renal

- Control intrinseco o autorregulacion: El flujo sanguineo renal se mantiene casi constante con
valores de presion arterial entre 80 y 180 mm Hg. Esta constancia es debida a que la resistencia
de la arteriola aferente se incrementa cuando sube la presién arterial, es un efecto miogénico,
debido a a) la contraccién de la musculatura lisa arteriolar y, b) también a la accion del aparato

yuxtaglomerular.

- Control extrinseco: La actividad vasoconstrictora del simpatico es minima en reposo, pero se
incrementa con cambios de la postura, frio, dolor, emociones y ejercicio, dando lugar a una
disminucién del flujo sanguineo renal. Una disminucion fuerte de la presion arterial, como en un

shock, disminuye el flujo sanguineo renal y puede producir fallo renal.
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RINON Y LIQUIDOS CORPORALES

26. Filtracion glomerular

INTRODUCCION

La filtracion glomerular es el paso de liquidos desde el capilar glomerular a la nefrona por
procedimientos exclusivamente fisicos. La energia necesaria para llevar a cabo la filtracion es

proporcionada por el corazon y no por los rifiones.
Membrana glomerular o de filtracion glomerular

En los capilares glomerulares la sangre, que llega con una presidon de aproximadamente un 60
% de la presién arterial media, se ve expuesta a una membrana de filtracién de 1 m? que separa el
plasma del espacio de Bowman.

Los capilares endoteliales son fenestrados, la membrana basal tiene un espesor de 0,2-0,3
micras, las células epiteliales (podocitos) contactan con la membrana basal y en el intersticio se
encuentran células mesangiales que ajustan el flujo sanguineo capilar y por lo tanto la filtracion
glomerular.

Asi la mayor barrera la forma la membrana basal. Los solutos con un Pm inferior a 10.000
atraviesan libremente; e iones y metabolitos se encuentran en igual concentracién en el plasma
que en el espacio de Bowman. Las moléculas mayores presentan una difusién restringida, que cesa
cuando la molécula alcanza un Pm 70.000-100.000.

Debido a la accidon de la alta presidon hidrostatica existente en los capilares, un ultrafiltrado

atraviesa esta barrera 100 veces mas rapido que en los capilares tisulares normales.

Tasa de filtracion glomerular (TFG) o velocidad de filtracion glomerular
(VFG)

La tasa de filtracion glomerular (GFR: glomerular filtration rate) es el flujo neto de ultrafiltrado

que pasa a través de la membrana en la unidad de tiempo.

GFR = Area . K; (coeficiente de filtracion) . Presion eficaz de filtracion

Presion eficaz de filtracion (PFG)= Presiones a favor de la filtracion - Presiones en contra

Presiones a favor = Presidn arterial (Presion hidrostatica capilar) + Presién coloidosmoética en

el espacio de Bowman

Presiones en contra = Presion hidrostatica en el espacio de Bowman + Presidon coloidosmoética

capilar

* Presion hidrostatica capilar o presion arterial: 60 mm Hg (~ constante)

* Presidn hidrostatica en la capsula de Bowman : 15 mm Hg
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* Presion coloidosmotica capilar extremo aferente: 28 mm Hg

= Presidn coloidosmotica capilar extremo eferente: 40 mm Hg

* Presion coloidosmotica en el espacio de Bowman: 0 mm Hg
Realizado el sumatorio, en el extremo aferente del capilar glomerular, la presion eficaz o
neta de filtracion es de 17 mm Hg y en el extremo eferente de 5 mm Hg. Lo que supone que en

esta red capilar el Unico movimiento de agua y solutos es hacia fuera del capilar.

Medida de la tasa de filtracion glomerular

Considerando un soluto que presente las siguientes caracteristicas:
1. Libremente filtrable a nivel glomerular
2. Ni reabsorbible, ni secretable
3. No metabolizable
4. Sin toxicidad
5. Facilmente medible en orina y plasma
y conociendo:
* su concentracién plasmatica [P]
* su concentracién urinaria [U] (medidas ambas en las mismas unidades), y
= el flujo urinario o volumen de orina por minuto V
La cantidad de dicho soluto en orina por minuto (U.V) debe ser la misma que entra al espacio
de Bowman por minuto procedente del plasma (o lo que es lo mismo la cantidad filtrada por
minuto a través del glomérulo).
Ya que el soluto es libremente filtrable:
La concentracién en el espacio de Bowman = concentracién en plasma(P), y por tanto,
La cantidad filtrada por minuto en el glomérulo serd GFR . P
y consecuentemente:
U.V=GFR.P
Despejando GFR,
GFR = (U.V) /P
Clasicamente se usa la inulina (un polisacarido de fructosa, Pm= 5000); clinicamente se
utiliza la creatinina un producto metabdlico de desecho del propio organismo.
Un valor medio de la GFR en adultos es de 125 ml/min o 180 I/dia, es decir unas 50 veces el
volumen plasmatico corporal. Si se referencia a una Unica nefrona la GFR es de 60 nl/min o 90
microl/dia.

Carga filtrada

Si se conoce la tasa de filtracion glomerular un procedimiento sencillo para conocer la
cantidad de un soluto que es filtrado por minuto es:

Carga filtrada = GFR . [plasmatica]
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Fraccion de filtracion.

A través de los rifiones fluyen unos 650 ml de plasma por minuto, de esta cantidad

aproximadamente 1/5 parte se filtra y los restantes 4/5 pasan a los capilares peritubulares. La

relacion GFR/FPR(flujo plasmatico renal) o la fraccion de filtracion es de 0.20

Variaciones en la GFR

En condiciones normales la autorregulacion del flujo sanguineo renal garantiza la constancia
de la filtracion glomerular, sin embargo si la presién arterial cae por debajo de 60 mm Hg, la GFR

disminuye pudiendo cesar la filtracién y entrando el individuo en anuria.
Aclaramiento (Clearance)

El calculo U.V/ P puede realizarse para cualquier soluto y es denominado aclaramiento
plasmatico renal o simplemente aclaramiento (medido por unidades de volumen por unidad de
tiempo). Proporciona informacion acerca del manejo renal de una determinada sustancia. Podria
definirse como el volumen de plasma que es aclarado o "limpiado" de una sustancia en la unidad
de tiempo.

En el caso de la inulina el valor de su aclaramiento proporciona la GFR. Si una sustancia que
es filtrada tiene un aclaramiento inferior al de la inulina, debe ser una sustancia reabsorbida a nivel
tubular. Por ejemplo, la glucosa, una sustancia que es libremente filtrable, pero que es reabsorbida
integramente en los capilares peritubulares presenta un aclaramiento de 0.

Si el aclaramiento de una sustancia es superior al de la inulina, supone que ha de haber una
secrecion neta desde las células tubulares al liquido tubular.

Esta comparacion puede calcularse mediante la fraccidon de aclaramiento, esto es aclaramiento

de una sustancia X (C,) / aclaramiento de inulina (G).
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RINON Y LIQUIDOS CORPORALES

27. Funciones tubulares

Transporte tubular renal: reabsorcion y secrecion

El ultrafiltrado glomerular se transporta a través de la estructura tubular de la nefrona,
atravesando: tubulo contorneado proximal, asa de Henle, tubulo contorneado distal, y tubulo
colector, por el que es conducido hasta la regién papilar, para desembocar en los calices renales,
convertido ya en orina.

En un dia se filtran y llegan a los tubulos un total de 180 litros de plasma, que arrastran agua,
sales minerales, vitaminas, hormonas, lipidos, azlicares sencillos, aminoacidos y proteinas de peso
molecular inferior a 70.000, asi como subproductos de desecho metabdlico (urea, acido Urico,
bilirrubina, creatinina) y productos de naturaleza exégena, como medicamentos.

La composicién inicial del ultrafiltrado sufre una serie de variaciones, por efecto del transporte
tubular. Estas variaciones permiten ajustar de forma precisa los solutos y el agua que debe

abandonar el organismo y los que deben ser recuperados impidiendo su salida.

Filtrado glomerular Orina Reabsorcion
125 ml/min 1 ml/min
Na 18.125 meq 0,13 meq 99,4%
K 0,56 meq 0,05 meq 90,5%
Ca 0,50 meq 0,005 99%
meq
Glucosa 125 mg 0 meq 100%
Urea 0,6 mmol 0,28 meq 53,3%
Urico 3,8 mg 0,10 meq 97,4%
Agua 125 ml 0,7 meq 99,4%

Unos 125 mL/min de plasma filtrado comienzan su recorrido, en la porcion proximal del
tubulo, con una concentracion isoténica de 300 mOsm/Kg (280). Al finalizar el trayecto tubular, Ia
orina aportada por las nefronas corresponde a un flujo de 1 ml/min, cantidad que depende siempre
de las necesidades hidricas del organismo, y llega a alcanzar una concentracién muy diferente a la
inicial (de 50 mOsm/kg hasta 1200 mOsm/kg).

Los mecanismos de transporte que tienen lugar entre los tubulos de la nefrona y los capilares
peritubulares son:

1. REABSORCION, por la que el epitelio tubular recupera solutos vy agua,
incorporandolos al espacio intersticial, siendo finalmente absorbidos por los capilares

peritubulares, y
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2. SECRECION, por la que las sustancias son aportadas desde el espacio intersticial a
la luz del tubulo. La diferencia entre la cantidad reabsorbida y la secretada de una
sustancia constituye la cantidad neta de dicha sustancia transferida por los tubulos.

Se denomina carga tubular de una sustancia a la cantidad de la misma que por unidad de
tiempo pasa desde la sangre al tubulo de la nefrona; y su valor depende de la concentracion

plasmatica de la sustancia y de la tasa de filtracion glomerular.

Carga tubular X = TFG . [P]x
MECANISMOS DE REABSORCION Y SECRECION TUBULARES

Compartimentos y vias de paso que intervienen en la funcion

tubular

Los espacios que intervienen en la funcién tubular son los siguientes: a) zona luminal, o luz
del tubulo, b) el citoplasma de las células del epitelio tubular, c) el espacio intersticial, que rodea al
tubulo y d) la red de vasos que constituyen la circulacion peritubular.

Los productos reabsorbidos, como los que deban ser secretados, tienen dos caminos posibles:

la via transcelular, y la via paracelular.

Mecanismos de reabsorcion y secrecion

Transporte pasivo:

1. Osmosis

2. Difusion simple

3. Difusion facilitada, que permite el paso de sustancias a mayor velocidad que la que
cabe esperar por la simple difusidn y es importante destacar su caracter saturable, que
impone un limite a la maxima cantidad de soluto, que puede ser transportado por unidad de

tiempo.
Transporte activo primario y secundario

La principal caracteristica es que utiliza energia metabdlica para efectuar el paso de sustancias
a través de la membrana, porque se realiza en contra del gradiente electroquimico, mediante un

transportador especifico que tiene actividad ATPasa.

Transcitosis

Transporte maximo tubular

Las sustancias con difusidon facilitada y transporte activo, dependen de un mecanismo de
naturaleza saturable y su velocidad maxima de reabsorcidn o secrecion se denomina transporte
maximo para esa sustancia.

Si consideramos una sustancia que se reabsorba en su totalidad, por ejemplo la glucosa, la
concentracion plasmatica a la que comenzaria a aparecer en la orina, al superar la capacidad de su
transporte tubular maximo, se denomina umbral renal. Cabria suponer que el valor del umbral

renal es exactamente igual al maximo tubular (Tm) de la sustancia; sin embargo, se observa que
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de forma progresiva, y a concentraciones inferiores a la de éste, comienza a ser excretada. Este
fendmeno se conoce como bisel.

Con respecto al transporte maximo para la secrecién tubular, lo expuesto para la
reabsorcion de productos es valido también para la secrecidon. Asi, sustancias que incrementan la
carga de ultrafiltrado mediante secrecidon tubular tienen un transporte maximo de secrecion a

partir del cual se hace constante.

FISIOLOGIA DE LOS SEGMENTOS TUBULARES

El tabulo proximal

Las células epiteliales que forman este tdbulo tienen en su membrana luminal (la que mira
hacia el centro del tubulo) un desarrollado ribete en cepillo, que indica el intenso proceso de
absorcion que tiene lugar a este nivel. La gran cantidad de mitocondrias que poseen viene a
subrayar la elevada tasa metabdlica que hay en ese tramo del epitelio tubular.

En conjunto, el tubulo contorneado proximal soporta un intenso proceso de reabsorcién, que

supone un 65 % del filtrado.
Recuperacion de grandes moléculas.

Por término medio, se filtran al dia unos 30 g de proteinas con peso molecular inferior a
70.000, que se recuperan en su totalidad en el tubulo proximal por endocitosis en el borde en

cepillo de la cara apical.
Recuperacion de moléculas con valor nutritivo.

En el tubulo proximal se recuperan de forma practicamente total las moléculas que tienen
utilidad para el organismo, especialmente glucosa, aminoacidos y vitaminas, por un mecanismo de
transporte activo secundario, de cotransporte con el sodio. La glucosa plasmatica es filtrada y
recuperada por completo. La reabsorcion de glucosa estd sujeta a un maximo de transporte
tubular y la cantidad reabsorbida por unidad de tiempo constituye el transporte de glucosa (Tg),
expresado en mg/min, hasta que se alcanza el maximo de transporte tubular (Tmg), a partir del
cual el transporte se hace constante y concentraciones superiores conllevan la eliminacion del
exceso por la orina. El valor de Tmg es de 320 mg/min e indica el maximo de glucosa que puede
transportar el sistema. Sin embargo, debido a que unas nefronas difieren de otras en su capacidad
de saturacion, el umbral de glucosa se sitla en un carga tubular de 220 mg/min, equivalente a una
concentracion plasmatica de 180 mg/dL,(Umbral renal) a partir de la cual comienzan a aparecer

cantidades significativas de glucosa en orina.
Recuperacion de iones y agua.
La reabsorcidon de sodio es el principal motor para la reabsorcion de agua y solutos; ya que a
él se acoplan sustancias como glucosa, aminoacidos, bicarbonato, fosfato, lactato, etc.
En cuanto al agua, es arrastrada osmadticamente por la reabsorcién de solutos principalmente

a través de la via paracelular. Este flujo de agua sirve para mantener el liquido tubular con la

misma osmolaridad.
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El asa de Henle

Corresponde al tramo de la nefrona que se interna en la médula renal. El recorrido medular

de la nefrona reabsorbe alrededor del 26 % de solutos y el 16 % de agua
Rama delgada del asa de Henle.

Las células que constituyen su epitelio estan adelgazadas, no presentan borde en cepillo y
muestran un escaso niumero de mitocondrias. El tramo descendente es muy permeable al agua y
a solutos como la urea y el sodio. La parte ascendente delgada es mucho menos permeable al
agua y mantiene la relativa permeabilidad a los solutos, lo que favorece la difusion pasiva de

éstos, pero no el flujo osmoético de agua.
Rama gruesa del asa de Henle.

Las caracteristicas esenciales son su impermeabilidad al agua y a la urea La presencia de
mitocondrias indica una importante actividad de transporte a cargo de ATPasas. En la rama gruesa
ascendente tiene lugar una intensa reabsorcién activa de Na promovida por la ATPasa Na/K. El

efecto es una rapida dilucién del contenido tubular, al no producirse reabsorcién paralela de agua.
Tabulo distal y colector

El tubulo distal es la continuacion de la rama gruesa ascendente y sigue un trayecto tortuoso
a través de la corteza, hasta desembocar en el tubulo colector. Se distinguen dos partes: la
porcion de dilucién y la porcidn final o de conexion. La primera tiene las mismas caracteristicas
que la rama gruesa del asa de Henle, mientras que en la porcidon final se producen importantes
modificaciones: aparecen dos tipos celulares en su epitelio, uno de mayor tamafo que interviene
en la reabsorcion de Na y agua, y otro de menor tamano, denominado células oscuras o
intercaladas, que se encargan de secretar activamente hidrogeniones.

El transito a través de los tubulos distal y colector tiene un efecto determinante en el ajuste de
iones y agua que deben ser reabsorbidos, segun las necesidades homeostaticas. Al comienzo del
tubulo distal llega un flujo de filtrado de 25 ml/min, con una concentracién hiposmotica de 150
mOsm/Kg, resultado del efecto diluyente de la rama ascendente del asa de Henle. El primer tramo
continuda la dilucién activa, con reabsorcién de Na y Cl; el segmento terminal del tubulo distal y el
tubulo colector reabsorben Na y excretan K.

En el tubulo colector cortical, en presencia de ADH, se produce un notable incremento de la
permeabilidad al agua, que es intensamente reabsorbida hasta que se logra la isotonia, y el

producto tubular vuelve a tener una concentraciéon de 300 mOsm/Kg.

Fisiologia de las vias urinarias

Cuando el filtrado sale de los tubulos colectores, esta ya formada la orina y no puede ser modificada. Este liquido
desciende por los uréteres ayudado por las contracciones ritmicas de la musculatura lisa de sus paredes. La orina
se acumula en la vejiga, que es un drgano hueco cuyas paredes estan formadas por capas de musculo liso
(musculo detrusor). En su interior se acumula, pudiendo expandirse hasta un volumen de 500 mililitros, hasta el

momento de su evacuacion o miccion.
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Este proceso por el cual la vejiga se vacia de la orina almacenada, tiene lugar cuando se produce el llenado y se
desencadena un reflejo nervioso o reflejo de miccion. Se produce la contraccion del musculo detrusor de la vejiga,
de la pared abdominal y del suelo de la pelvis y la relajacion de los esfinteres interno y externo de la uretra.
La miccion es un reflejo espinal (médula espinal) simple que esta sujeto a control consciente e inconsciente por
parte de los centros cerebrales superiores. Se inicia por la estimulacion de los receptores de estiramiento de la
pared vesical causada por el llenado de la vejiga, iniciandose con un volumen de 150 ml. siendo muy fuerte con
300-400 ml. El reflejo se controla en el SNC en la médula sacra; la informacion sensorial llega a través de los
nervios pélvicos y las fibras motoras parasimpaticas contraen el misculo detrusor y relajan el esfinter interno; las
fibras motoras somaticas se inhiben dando lugar a la relajacion del esfinter externo. La onda de contraccion que
recorre la pared de la vejiga empuja la orina en direccion descendente hacia la uretra y sale al exterior ayudada

por la fuerza de la gravedad.

Este reflejo simple se produce en los ninos hasta que aprenden el control de las necesidades fisioldgicas. El reflejo
aprendido para el control voluntario del reflejo de la miccion requiere la integracion a niveles superiores del SNC
existiendo areas facilitadoras del reflejo y otras inhibidoras. Fibras sensitivas adicionales proporcionan informacion
a estos centros respecto al grado de repleccion o llenado de la vejiga, si voluntariamente se anula el reflejo de
miccion se inhiben las neuronas parasimpaticas y se estimula la contraccion del esfinter externo. En el momento

deseado estos mismos centros retiran la inhibicion y liberan el reflejo.

La orina que se excreta normalmente es alrededor de 1-1,5 litros/dia.
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28. Regulacion de la osmolaridad y del volumen de los liquidos
corporales

REABSORCION DE SODIO Y AGUA

El sodio y sus sales representan alrededor del 90 % de los solutos osmoéticamente activos del
medio interno y participan mayoritariamente en la osmolalidad y volumen de éste. De su proceso
de reabsorcion depende la de gran parte de solutos por el transporte acoplado o la difusion,
aprovechando gradientes electroquimicos favorables generados por el sodio.

Las variaciones que afectan al sodio repercuten en el volumen del liquido extracelular (LEC),
originando complejos mecanismos de respuesta para el restablecimiento de los valores fisioldgicos.
Todas las sales de sodio circulantes se filtran a nivel glomerular. De ellos, se reabsorben el 96-99
%. Dependiendo de la ingesta de sodio, son excretados entre 150 y 1000 mEq diarios que
coinciden con lo aportado por la dieta. Este equilibrio permite mantener un valor promedio para el
sodio, en el medio interno de 145 mEq/L.

El transporte activo de sodio hacia el espacio intersticial es la causa de que: a) se origine un
desplazamiento de agua por via paracelular; b) se produzca una entrada pasiva de Na desde la luz
al interior celular; c) tenga lugar un desplazamiento acoplado de otros iones, especialmente el
cloro, y d) se acople el desplazamiento de otras sustancias, aprovechado el gradiente de sodio,
para su incorporacion a la célula tubular por cotransporte, o desde ésta a la zona tubular, por
antitransporte. La ATPasa Na/K esta presente en las membranas basolaterales de la nefrona, a
excepcién de la rama estrecha del asa de Henle; por consiguiente, el sodio puede ser reabsorbido

activamente en todos estos puntos.

Reabsorcion de sodio y agua en el tibulo contorneado proximal y asa

de Henle

La reabsorcion de sodio en el tubulo contorneado proximal supone un 65 % de la carga
filtrada, y un 27 % mas en la rama ascendente del asa de Henle. La rama descendente del asa de
Henle es permeable al agua, mientras que la ascendente resulta impermeable. La rama ascendente
gruesa utiliza de nuevo la ATPasa Na/K para la reabsorcion activa de Na, el resultado es una
notable reabsorcion de solutos no compensada por una reabsorcién de agua y, en consecuencia, la
dilucién del filtrado. Al tubulo contorneado distal llega un contenido de volumen reducido (80 %) y

una concentracién hipoosmolar (100-150 mOsm/Kg).

Reabsorcion de sodio y agua en el tabulo contorneado distal y

colector

En este tramo de la nefrona, se produce la reabsorcidon variable de agua y sodio. En su

reabsorcion juega un papel importante la aldosterona, especialmente en el tubulo colector.
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Concentraciones plasmaticas elevadas de aldosterona promueven la reabsorcidén, practicamente
total, del sodio contenido en el tubulo, mientras que una disminucion favoreceria una natriuresis
(eliminacién urinaria de sodio) que, en caso de ausencia absoluta de hormona, alcanzaria a la
totalidad del sodio que ingresa en el tubo colector.

Cuando la permeabilidad es grande, es decir, en presencia de ADH, la reabsorcién de solutos
en el tubulo colector cortical se ve acompafiada por el desplazamiento de agua, con lo que el
contenido tubular se vuelve isoosmatico. En esta situacién, y manteniéndose la permeabilidad en el
tramo medular del tubulo colector, la hipertonia de la médula favoreceria el desplazamiento de
agua hasta el equilibrio de concentraciones (1200 mOsm/Kg). Cuando la permeabilidad esta
reducida, el filtrado hipotonico que discurre por el tubulo distal y el colector se introduce en la
médula sin que tenga lugar reabsorcion de agua, por lo que llegara a la papila con un elevado

grado de dilucidn.

REGULACION DE LA REABSORCION DE SODIO Y AGUA

Las modificaciones que afectan a la excrecion de sodio tienen una repercusién inmediata en la
osmolaridad y el volumen del liquido extracelular.

Si se considera un volumen de liquido extracelular de 14 litros, la adicién de 1.6 g de CINa (2
mEqg/L), que supone un aporte de sodio de algo mas del 1 % de su concentracion fisioldgica,
provocaria un aumento en la osmolalidad total de 4 mOsm/Kg y la necesidad de aumentar el
volumen en 0.2 litros para restablecer la concentracion fisioldgica. Esta circunstancia desencadena
la puesta en marcha de los mecanismos que controlan la sed y la diuresis, con el fin de mantener
los valores adecuados.

Desde un punto de vista general, los mecanismos que regulan el volumen y la concentracién
del medio interno son: a) los barorreceptores, que detectan modificaciones de presion hidrostatica
en el aparato circulatorio, y b) los osmorreceptores, que son capaces de detectar modificaciones en

la concentracion del medio. Las respuestas pueden corresponder a modificaciones

hemodinamicas, de la circulacion renal y modificaciones en el transporte de sodio y agua,

propiciados por factores muy diversos. Entre estos factores los mas importantes son: a)
dispositivos de autorregulacién renal; b) accidon directa de hormonas sobre la permeabilidad de

determinados segmentos tubulares, y c) efecto simpatico directo sobre el transporte de sodio.

Modificaciones en el transporte de sodio y agua

Cuando las necesidades de control se extienden a largo plazo, existen mecanismos de mayor
entidad que el control de la velocidad de filtracion y que afectan directamente al transporte de
sodio y agua.

Mecanismos relacionados con el equilibrio glomerulo-tubular.
El mantenimiento de una tasa de reabsorcion relativamente constante en el tramo proximal

tiene como efecto mas relevante amortiguar las variaciones de la TFG para que el flujo, que circula

por las porciones distales de la nefrona, se mantenga dentro de limites habituales y asi garantizar
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la precision de los mecanismos de regulacién homeostatica de solutos y agua que actian a ese

nivel.
Accion de la aldosterona.

La aldosterona actua directamente sobre las células principales de los tubulos distales y
colectores, promoviendo la reabsorcion de sodio, de la que es responsable en una proporcién del 2
% del total recuperado.

La renina se sintetiza en el aparato yuxtaglomerular, estimulada por: a) modificaciones de la
presion arterial: b) alteraciones del flujo tubular que accede a la porcion distal de la nefrona, con
efecto estimulante sobre la macula densa; c) aumento de la actividad simpatica renal, e inhibida
por la accion de la propia angiotensina, que ejerce un efecto de retroalimentacion.

La actividad promotora de angiotensina II, a cargo de la renina, se realiza catalizando, en el
higado, el desdoblamiento del péptido angiotensindgeno en antiogensina I. Posteriormente, una
enzima convertidota (ECA), que se localiza preferentemente en los capilares pulmonares,
transforma la angiotensina I en angiotensina II. Por ultimo, la angiotensina II actla directamente
sobre las células glomerulosas de las suprarrenales, aumentando la produccidn de aldosterona.

A pesar del efecto sobre la reabsorcion de sodio, la aldosterona tiene una importancia relativa
en el control de su concentracion plasmatica. La razon es que, al aumentar la cantidad de sodio
reabsorbida, aumenta paralelamente la de agua y el volumen de liquido extracelular resulta

incrementado.
Efecto de la ADH y mecanismo de la sed.

Constituye uno de los mecanismos mas eficaces en el control de la osmolaridad del medio
interno. El control de la ADH se realiza en el hipotdlamo, donde se localizan osmorreceptores
que son estimulados por un aumento de la concentracion de sodio y, a su vez, inducen la sintesis
de ADH en la hipodfisis posterior. La ADH ejerce su accidn sobre los tubulos renales aumentando la
reabsorcion de agua.

En la misma zona hipotalamica se localizan una serie de areas que, convenientemente
estimuladas, provocan el deseo de beber. Cuando la osmolalidad del medio interno supera en 4
mOsm/kg a la fisioldgica (umbral de bebida), se dispara el mecanismo de la sed. El mecanismo
conjunto ADH-sed constituye el sistema mas importante de control de la concentracion y el

volumen del liquido extracelular .

MECANISMOS DE CONCENTRACION DEL ASA DE HENLE

La creaciéon de un ambiente medular muy hiperténico, favorecido por la ADH, implica una
maxima capacidad para concentrar orina y soportar una pérdida hidrica minima. Si el intersticio
medular resulta poco concentrado, también serd menor la concentracion maxima que pueda
alcanzar la orina y, en consecuencia, el volumen de agua perdido por diuresis sera mayor. Esta
estrategia permite mantener un equilibrio hidrico satisfactorio, incluso en condiciones extremas.
Por ejemplo, ciertos roedores del desierto logran concentraciones de orina de hasta 5000
mOsm/kg, lo que permite una eficacia tal en la reabsorcion de agua que basta para suplir sus

necesidades con la que se produce por via metabdlica, con lo que la ingesta es practicamente nula.
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Los organismos necesitan una minima cantidad de agua para la eliminacién diaria obligada de
solutos, principalmente productos de desecho e iones sobrantes tras el ajuste homeostatico, que
en el hombre alcanza, por término medio 700 mosm aunque esta cifra esta sujeta a multiples
variaciones, en funcion del estado metabdlico, ingesta, etc. Si la maxima concentracién del
intersticio medular es de 1200 mOsm/kg, como se ha dicho antes, quiere decir que el volumen
minimo de agua, en el que iran disueltos los 700 mosm de soluto, es de medio litro (700
mOsm/1200 mOsm/kg = 0.583 L). Es decir, la pérdida obligatoria diaria de agua es de 0.583
litros, y si no son aportados se produciria una inevitable deshidratacion.

Para lograr el ambiente hipertonico medular que posibilite la concentracion de orina, participa
un conjunto funcional medular constituido por el asa de Henle, el tubulo colector y los vasa recta.

Estos ponen en funcionamiento coordinado dos mecanismos:
Efecto multiplicador a contracorriente

Es el mecanismo que causa el ambiente hiperténico medular, a expensas de CINa procedente
de la reabsorcion activa en la rama ascendente del asa de Henle y de urea difundida desde los
tubulos colectores. Este mecanismo es desarrollado por las nefronas yuxtamedulares cuyas asas
se internan en la médula, hasta los extremos de las papilas.

El mecanismo se basa en el hecho de que la rama descendente del asa es muy permeable al
agua y muy poco, o nada, al CINa. Por el contrario, la rama ascendente es impermeable al agua y
permeable al CINa y la urea (esta Ultima en menor proporcion), desarrollando, ademas, en su
tramo grueso, una intensa reabsorcion activa de CINa. En esta situacion, la extraccién activa de
cloruro sédico permite mantener un gradiente de 200 mOsm/kg con el intersticio. Por su parte, la
rama descendente perdera agua para restablecer el equilibrio con el intersticio.

Este modelo sirve para explicar la creacion de un gradiente corticomedular con hipertonia en
las zonas mas profundas y el papel que desempefian los vasa recta de la circulacion medular en el
mantenimiento del gradiente de concentracion.

Analizando la composicion del medio intersticial se puede observar que la concentracion
maxima de las zonas mas profundas se logra a expensas de un 50 % de urea y un 50 % de CINa.
La urea procede del tubulo colector, del que difunde pasivamente al concentrarse en su interior a

medida que se produce la reabsorcidén de agua inducida por ADH
Mecanismo de intercambio a contracorriente

Si la circulacion que acompafia al asa de Henle a través de la médula fuera la ordinaria, se
eliminaria en poco tiempo el gradiente de concentracion establecido. En su lugar, la circulacion la
desarrollan vasos largos y rectos que disponen de ramas descendentes y ascendentes, las cuales
se unen en su extremo final (region papilar), formando una horquilla.

Los vasa recta son muy permeables al agua y solutos, estableciendo un mecanismo de
intercambio a contracorriente, de manera que acceden a la médula con una concentracion
plasmatica isotdnica y, a medida que se internan en ella, se produce una difusién de solutos hacia
su interior y de agua al exterior, equilibrando la concentracion con el intersticio que le rodea. En la
rama ascendente el proceso se invierte: se absorbe agua y difunden solutos hacia la médula,

disponiendo de una concentracién ligeramente superior a la inicial cuando retornan a la region
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cortical. Asi, el intercambio a contracorriente producido evita que se disipe el gradiente de

concentracion logrado para la médula.

DIURESIS: PRODUCCION DE ORINA CONCENTRADA Y DILUIDA

El organismo necesita eliminar diariamente una cantidad determinada de solutos, que varia
seguln la situacién metabdlica y la ingesta, cifrandose en unos 700 mosm por dia. La excrecién de
solutos requiere un volumen de agua tal que la concentracion sea equivalente a la maxima que
pueda lograrse en la médula renal. Esa minima cantidad de agua, que se habia calculado en poco
mas de medio litro, constituye la diuresis diaria obligada. En una situaciéon normal, la excrecion de
un volumen mayor obedece a la necesidad de mantener una concentracion fisiolégica para el
medio interno y estd en relacion con la ingesta de agua y solutos. La hormona ADH es la
encargada de regular la diuresis final que soportara diariamente el organismo (entre un minimo de
0.6 L/dia en orinas de maxima concentracion (1200 mOsm/kg) hasta un maximo de 20 L/dia, en

las de maxima dilucion (50 mOsm/kg).

Eliminacion de orina concentrada

En presencia de ADH, la reabsorcion de solutos en el tubulo colector se ve acompanada de
un desplazamiento osmoético de agua, reduciendo el volumen de filtrado que discurre por el tubulo
e incrementando la concentracion de solutos no reabsorbidos. La intensidad con la que el agua es
reabsorbida depende de la concentracion medular, puesto que la accién de ADH es aumentar la
permeabilidad de los tubulos colectores, y en consecuencia es el gradiente de concentracién entre
la luz y el intersticio el que establece la cantidad. La urea difundida hacia la médula colabora en la
instauracion del medio hipertdnico, que en estas condiciones adquiere el valor mas elevado (1200

mOsm/kg), y la diuresis sera escasa y con una concentracion igual a la medular.
Eliminacion de orina diluida

Cuando la ADH estd ausente, la permeabilidad en los tubulos colectores disminuye

drasticamente y, en consecuencia, la recuperacion de solutos no se acompana de reabsorcién de
agua; esto sucede en situacion de exceso de agua. La eliminacion del exceso de agua se logra

recuperando mayor cantidad de solutos que de agua, lo que provoca un contenido tubular diluido.
Aclaramiento osmolar y aclaramiento de agua libre

Se puede aplicar la férmula del aclaramiento para calcular el volumen de plasma (por

minuto) depurado de sustancias osméticamente activas, segun la expresion:

Cosm= Osmoles eliminados en orina por minuto/Osmolalidad plasmatica

Esta expresion indica la cantidad de agua necesaria para eliminar la carga de solutos en una
orina isotonica con el plasma. Si se resta al volumen de orina por minuto el valor del aclaramiento
osmolar, se obtiene el aclaramiento de agua libre, o exceso de agua eliminado, por encima de
la que seria necesaria para excretar una orina isotonica. Si tiene un valor positivo, el organismo
elimina orina hipotdnica y en consecuencia pierde agua. Si el aclaramiento de agua libre es un

valor negativo, la orina es hipertdnica y el organismo recupera agua.
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REGULACION DEL ION POTASIO

El potasio se distribuye en el organismo principalmente en el medio intracelular. Su
concentracion plasmatica es de 4 mEqg/L, mientras que en el interior celular alcanza unos 150
mEqg/L, lo que supone un 98 % del potasio total.

La importancia del mantenimiento de su equilibrio radica en que contribuye de forma esencial
a la excitabilidad celular participando, junto con el sodio, en las respuestas eléctricas de la
membrana celular.

La elevacién de la concentracion extracelular de potasio produce el aumento de la excitabilidad
celular por disminucion del potencial de reposo. Su descenso tendria un efecto contrario, es decir,
elevaria dicho potencial al provocar una hiperpolarizacidon, con lo que la excitabilidad se veria
reducida. Por encima de 5.5 mEqg/l extracelular de potasio, el aumento de excitabilidad podria
causar un ataque cardiaco, mientras que por debajo de 3.5mEq/|, podrian producirse arritmias por
falta de excitabilidad.

El equilibrio del potasio en el organismo es el resultado, por una parte, de la relacién entrada-
salida (ingesta-excrecidn) y por otra, del reparto que se establezca entre el interior y el exterior
celular. El control del primero de los factores es responsabilidad de la excrecién renal, que se

encarga de acoplar la eliminacion de potasio a la cantidad ingerida.
Equilibrio interno: regulacion de la relacion intra-extracelular

Diversos factores contribuyen a alterar la concentracion de K dentro y fuera de la célula.
Puesto que su concentracidn extracelular es tan pequefia, variaciones minimas tienen un efecto
directo que provoca alteraciones notables de la concentracidon de potasio extracelular. Un aumento
de K extracelular estimularia la produccién de insulina, adrenalina y aldosterona favoreciendo la
entrada de potasio en las células hepaticas, el tejido 6seo, el musculo esquelético y los eritrocitos.

La variacion de pH afecta al K del interior y exterior celular. Un incremento de hidrogeniones
en el medio extracelular da lugar a la salida de iones K de la célula, intercambiandose con H que
entran. En situacién de alcalosis el proceso se invierte, es decir, se incorporan iones K al interior

celular.
Equilibrio externo: excrecion renal de K*

En condiciones normales de funcionamiento, el rifidn excreta diariamente alrededor de un 15
% de la carga filtrada de potasio, cantidad equivalente a la ingesta diaria. Cuando Ia
concentracion de potasio plasmatico se eleva, a causa del aporte dietético, o por razones
endogenas (acidosis o descenso en la concentracion de hormonas participantes en su
homeostasis), la cantidad excretada se eleva, alcanzando proporciones superiores al 150 %, lo que
pone de manifiesto la capacidad tubular para secretar K. De igual manera, cuando el aporte de K
es muy bajo, el porcentaje excretado puede reducirse a sélo un 1 %. Los segmentos proximales y
el asa de Henle reabsorben una cantidad relativamente constante, que representa algo mas del 80
% de la carga filtrada, correspondiendo a la porcién final del tubulo distal y al colector la
reabsorcion o secrecion, en funcidén de la concentracion plasmatica .
En conjunto, al llegar al tubulo contorneado distal se ha reabsorbido alrededor del 85 % del

potasio filtrado, porcentaje que se mantiene con escasa variacién, independiente de la ingesta. El
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control final del potasio excretado se ejerce especialmente en el tubulo colector cortical, mediante
secrecion o reabsorcion facultativas que terminan por ajustar la concentracién plasmatica definitiva

de potasio.
Regulacion de la excrecion de potasio

La excrecion de potasio se ve influida por los siguientes factores:

a. Concentracion de K intersticial. El incremento de potasio en el medio intersticial,
aunque escaso, puede resultar suficiente para estimular la actividad de la ATPasa Na'/K'
basolateral

b. Concentracion de Na en el liquido tubular. La concentracion tubular aumentada
de sodio aumenta la secrecidon de potasio

c. Accion de la aldosterona. Una concentracion plasmatica elevada, de potasio, tiene
un efecto directo en la corteza suprarrenal, promoviendo la secreciéon de aldosterona. El
mecanismo por el que esta hormona aumenta la excrecién de potasio es el mismo por el
gue aumenta la reabsorcidn de sodio.

d. Efecto del pH.

REGULACION DE Ca**, Mg**, FOSFATOS Y UREA

Ademas de Na, K y Cl, otros iones requieren una homeostasis que asegure su presencia
plasmatica estable. Los rifiones, en situaciones normales, excretan cantidades equivalentes a la
aportada por la dieta y ante aumentos o disminuciones se actla sobre la absorcidon intestinal y

reabsorcion tubular para obtener la adecuada regularizacidon de sus concentraciones plasmaticas.
Regulacion de la excrecion de calcio

El proceso de filtracién renal incorpora al tubulo el 60 % del calcio total, no asociado a
proteinas, del que es recuperado alrededor del 99 %. En el tubulo proximal se reabsorbe el 60 % vy
en el asa de Henle un 20 % de la carga inicial, un 15 % se obtiene del tubulo contorneado distal y
el resto, alrededor del 4 %, en el tubulo colector.

El control de la excrecidn lo ejerce fundamentalmente la parathormona (PTH), que produce un

aumento de la reabsorcidn en las porciones distases de la nefrona.
Regulacion de la excrecion de magnesio

El ion magnesio se encuentra en el plasma a una concentracion de 1.8 mEg/L. Se encuentra
asociado en un 20 % a proteinas plasmaticas, por lo que resulta filtrado un 80 % del total.

En estado normal, la excrecién viene ajustada al aporte de magnesio por la dieta,
recuperandose alrededor del 97 % del filtrado inicialmente. Hasta el tubulo distal, es reabsorbido
un 95 % de la carga filtrada mediante difusién pasiva, especialmente en la rama ascendente del
asa de Henle, donde se recupera mas del 60 %. En las porciones mas distales de la nefrona se

reabsorbe una pequefa cantidad, alrededor de un 2 %.

Regulacion de la excrecion de fosfato
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La mayor reabsorcién se produce en el tubulo proximal (65 %), por via transcelular,
cotransportado con el sodio. En el asa de Henle tiene lugar la recuperacion de un 12 % vy en las
porciones distal y tubulo colector se recupera alrededor de un 3 %.

En su regulacién participa también la parathormona, que actia inhibiendo la reabsorcion en el
tubulo proximal, a la vez que favorece la movilizacién de fosfato 6seo, con lo que el efecto es de

una considerable eliminacion por la orina.
Regulacion de la excrecion de urea

La urea es el mayor producto final del metabolismo proteico y el mayor soluto urinario
en condiciones normales. Se filtra libremente en cantidades de 900 mmol/dia y su reabsorcion es
pasiva dependiendo del gradiente de concentracién y de la velocidad del flujo tubular,
aproximadamente el 50 % es reabsorbido a nivel del tubulo proximal. La ADH aumenta la
permeabilidad de los tubulos colectores pudiendo reabsorberse hasta el 70%. Colabora en la
generacion de la hipertonicidad de la médula renal y su concentracién aumenta por el mecanismo

de contracorriente, ya que es reciclada entre el tubulo colector y el asa de Henle.
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RINON Y LIQUIDOS CORPORALES
29. Regulacion del equilibrio acido-base

INTRODUCCION
La concentracién de iones H* libres en sangre se mantiene normalmente entre 40 y 45

nmol/litro, lo cual da un valor de pH sanguineo comprendido entre 7,35 y 7,45, valor medio de
referencia 7,40 (los valores compatibles con la vida estarian entre 6,8 y 7,7). El organismo
produce continuamente acidos no volatiles y CO, como consecuencia del metabolismo, estas
moléculas generadoras de H* modificarédn la concentracion de estos iones y el valor del pH. La
regulacion se realiza en dos etapas: 1) los iones H* son amortiguados o neutralizados por otras
moléculas y, 2) posteriormente son eliminados del organismo.

El equilibrio acido-base estudia los mecanismos que mantienen los valores de los iones
hidrogeno de los liquidos corporales dentro de los limites normales. Las células son muy sensibles
al pH del medio extracelular. Este tiene un pH de 7,4 y un descenso por debajo de 7 o un ascenso
por encima de 7,8 puede resultar letal. Ello significa que la concentracion de H* debe encontrarse
entre 16-100 nmol/litro. La sangre es ligeramente alcalina con un pH de 7,4 £ 0,04 , es decir con
un rango en la concentracién de H* adn menor.
pH INTRACELULAR

Las células son menos alcalinas que el plasma, con un pH préoximo a 7. Existen en el interior
celular una gran cantidad de funciones que son dependientes estrechamente del pH (glucaolisis,
gluconeogénesis, sintesis de ADN, proliferacion celular, funcionamiento de canales, etc.)

El metabolismo celular produce H* que deben ser tamponados antes de proceder a su
excrecién. Las proteinas celulares y otras macromoléculas ejercen un importante papel
tamponador y el sistema antitransporte de Na* / H* la via mas importante para su eliminacion de
las células.

El pH extracelular es un reflejo del pH intracelular y a la viceversa. La concentracion de H* en
el cuerpo se regula de forma muy exacta, ya que las proteinas intracelulares como enzimas y

canales de membrana son muy sensibles al pH.
DISOCIACION DEL AGUA

El agua es un electrolito débil, que se disocia en pequefia escala
H,O — H" + OH"

En esta reaccidn la constante de equilibrio K valdra:

L Jelor]

-~ [Hp0]

Como esta constante es muy pequefia, la relacion puede escribirse:

K-[HzO]:[H"’}[OH_]
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siendo el primer término practicamente constante, denominado "producto ionico del agua"

(Kw), y su valor depende de la temperatura.

0°C 10714°
80C 107141
240C 107140

Si se toma como valor de referencia los 24 °C y el producto de iones es de 10*° cada litro
de agua pura contiene 10”7 equivalentes de hidrogeniones o de iones hidroxilo.

Toda solucidn electrolitica con estos mismos valores se dice que es neutra. Si la
concentracidon de hidrogeniones es mayor de 10”7 es acida y con valores inferiores es basica.

La neutralidad acido-base viene dada por la igualdad de concentraciones de iones hidrogeno e
iones hidroxilo; y la neutralidad electrolitica viene dada por la igualdad de aniones y cationes.

CONCEPTO DE pH

Se define pH como el logaritmo decimal del inverso de la [H*] expresada en equivalentes-
gr/litro (N)

pH =log 1/ [H*] o

pH = - log [H*]

De esta forma la neutralidad viene indicada por un valor de pH = 7 siendo los valores
inferiores de estado acido y los valores superiores de estado basico.

De la misma manera se puede definir pOH = log 1/[OH]

Asi pH + pOH =14

Fisicoquimica del equilibrio acido-base
Un acido es un compuesto capaz de liberar H*

AH=» A+ H'
Una base es un compuesto capaz de aceptar H*

B+ H" » BH"

Los pares acido-basicos o papares conjugados estan formados por un acido y su base
conjugada.

Acido » Base + H*

Los acidos y bases pueden caracterizarse en funcion de su disociacidon como acidos y bases
fuertes o débiles. En el caso de los fuertes la disociacion es casi total y en el caso de los débiles la
disociacion es parcial.

En el caso de un acido débil la reaccién que tendra lugar estard desplazada hacia la izquierda
cuanto mas débil sea el acido, y por lo tanto menos se disocie

AH = A"+ HF
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]l
Ky=t—0>+L J
¢ [AH] Despejando [H*];

[ H+} _ Ky o|4H]

T
[ tomando logaritmos quedaria:

log[H_"} =log K, +log [471]

.|
[ ; cambiando de signo ambos lados de la ecuacidn,

[ _}
—log[H_i'} =—logK, + logﬁ
4 ; que puede escribirse como

pH = pK, +log+——

; ecuaciéon denominada de Henderson-Hasselbach

Disoluciones reguladoras, amortiguadoras o tampon

Los valores de pH en el organismo deben mantenerse en margenes muy estrechos y proximos

a la neutralidad, variando ligeramente segun el érgano, célula o compartimento intracelular
analizado. La sangre arterial presenta un pH alrededor de 7,4 y las oscilaciones, compatibles con
la vida, no pueden ir mas alld de cuatro décimas hacia arriba o hacia abajo. Para conseguirlo, el

cuerpo humano dispone de varios sistemas, siendo el eje central de los mismos las disoluciones

reguladoras o amortiguadoras.

Se define una disolucion de este tipo a la que es capaz de disminuir o "amortiguar" las

variaciones de pH en el medio en el que se encuentra.

H* + Tampon = Tampodn

Estas disoluciones pueden estar formadas de la siguiente manera:

a) Un acido débil y la sal de su base conjugada. Ejemplo: Acido acético/acetato sodico

b) Una base débil y la sal de su acido conjugado. Ejemplo: Amoniaco/Cloruro amanico

Al afadir a estas disoluciones acidos y/o bases se produce un cambio minimo en el pH, su

capacidad amortiguadora se mide como la cantidad de acido o base anadida para lograr un cambio

de una unidad en el pH.

pH = pKa +log _[sal]
[acido]
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La ley de masas aplicada a la situacién en el equilibrio de una disolucién amortiguadora permite la

medida del pH mediante la ecuacién de Henderson-Hasselbach

La capacidad amortiguadora es maxima cuando el pH a regular esta proximo a los valores de
pKa. Los tampones mas importantes son los siguientes:
e Tampoén Carbénico/Bicarbonato: H* + HCO; » H,CO; » CO, + H,O
e Tampdn Fosfato : H* + HPO?, ®» H, PO,

e Tampoén Proteinato: H* + Protein> » HProtein(™~

Concartracian de H' mBgfL pH
Liquido exdracelular
Samgre arterial 4.0 10 F40
Samgre venos 3 4.5 =10 i
Liqudeo ntersticial 4510 et
Liquida irtr acelular 1x=10° ad =10 G6.0avrd
Orina =100 a1 =10 45380
CHH gastrico 160 0.2

Los amortiguadores o tampones constituyen la primera linea de defensa en la regulacion del
pH.

Estimacion del pH plasmatico

La ecuacion de Henderson-Hasselbach puede ser aplicada a los tampones, principalmente al
Carbonico/Bicarbonato. El pK, de la siguiente reaccién es de 6,1 y la solubilidad del CO, es de 0,03
mmol/mm Hg.

CO, + H,O» H,CO; » H' + HCO3;;

abreviadamente: CO, + H,O®» H* + HCO-;

pH = 6,1 + log [HCO5] / 0,03 p CO,

Si la concentracién de i6n bicarbonato vale 24 mmol/litro y la presidén parcial de anhidrido
carbdnico en sangre arterial es de 40 mm Hg. Llevados estos valores a la ecuacién anterior se
obtiene un pH de 7,40. Esta ecuacion resume la regulacién fisiolégica del pH, el numerador es
controlado por el rifndn, mientras que el denominador es controlado por el aparato
respiratorio.

Ademas esta ecuacidén también permite una clasificacion racional de los desequilibrios acido-
basicos. El numerador se ve afectado bien por ingestién o produccion de &cidos o bases
produciendo acidosis o alcalosis metabdlicas. El denominador se ve afectado por alteraciones en la
ventilacion pulmonar, o en la composicion del aire inspirado dando lugar a acidosis o alcalosis

metabdlicas.
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En algunas ocasiones las alteraciones pueden venir dadas por los dos mecanismos. De forma
resumida se pueden clasificar las alteraciones acido-basicas en:
1. Disminucion de bicarbonato: acidosis metabdlica
2. Aumento de bicarbonato: alcalosis metabdlica
3. Disminucion de anhidrido carbénico: alcalosis respiratoria

4. Aumento de anhidrido carbénico: acidosis respiratoria
Regeneracion de los tampones corporales a nivel renal

La ventilacion es la segunda linea de defensa en el control del pH. Es una respuesta rapida y
de control reflejo que puede solucionar el 75% de los trastornos de pH. La linea final de defensa
esta en los rifiones; son mas lentos que los otros dos sistemas, amortiguadores y ventilacién, pero
muy eficaces para manejar cualquier trastorno remanente del pH en condiciones normales.

Los riflones son los encargados de rectificar los cambios producidos por un exceso de acido o
alcali en el organismo. Debido a la compensacién respiratoria, el pH puede encontrarse dentro de
la normalidad, sin embargo, la concentracién de tampones puede encontrarse disminuida (si ha
habido un exceso de acidos) o aumentada (si el exceso es de alcali) y se requiere su vuelta a los
niveles normales.

El rindn, en caso de acidosis por ejemplo, repone el bicarbonato que ha sido consumido y

permite la excrecion de hidrogeniones en la orina.

Los mecanismos de los que dispone son los siguientes:
1. De forma directa, excretando o reabsorbiendo H*
2. De forma indirecta, aumentando o disminuyendo la reabsorcién de bicarbonato
Para llevar a cabo estas funciones se dispone de distintos mecanismos de transporte:
a. Contratransportador bidireccional de Na*-H*, mueve Na* hacia el interior celular y H" hacia
la luz del tubulo.
b. Cotransportador basolateral de Na*-HCO;™ mueve ambos hacia el liquido intersticial
c. La H"-ATPasa mueve H* en contra de su gradiente hacia la luz tubular.
d. La H*-K" -ATPasa, reabsorbe K* y secreta H*
e. Contratransportador bidireccional de Na* -NH,*, mueve NH," a la luz tubular y Na* al

interior.
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Aparato digestivo

30. Organizacion y funciones del aparato digestivo

Introduccion

La funcidn basica del aparato digestivo es la transferencia de nutrientes del medio externo al
medio interno, con el objeto de que las células del organismo dispongan de moléculas que
permitan su mantenimiento metabdlico y su restauracion.

Los nutrientes accesibles al organismo pueden ser de muy diferente naturaleza y tamafo. Los
que son de pequeno tamano pueden ser absorbidos sin experimentar ningdn cambio; mientras que
los que presentan un gran tamafio han de pasar previamente por un proceso de fraccionamiento o
rotura que recibe el nombre de digestion.

El aparato digestivo no es un sistema excretor, ya que la mayoria de los productos que salen
del mismo, las heces, corresponde a material no absorbido, a bacterias y a células degradadas del
propio aparato digestivo.

Procesos basicos

El aparato digestivo dispone de dos mecanismos que desarrolla a través de fibras musculares
y estructuras glandulares, estos procesos son la motilidad y la secrecion, mediante ambos se
puede llevar a cabo un fraccionamiento fisico o mecanico y quimico de los alimentos, o digestion,
gue permita realizar en uUltimo extremo la absorcion.

Estructura general

1. Boca, o cavidad oral es la via de entrada o ingestién de los alimentos

2. Faringe y esdfago, forman dos vias de comunicacion consecutivas

3. Estdmago, punto inicial de los procesos de digestion

4. Intestino delgado, lugar de continuacién de los procesos digestivos, pero de forma
mas principal de los procesos de absorcion

5. Intestino grueso, zona final de ajuste de los procesos de absorcién y érgano de
almacenamiento de los productos no absorbidos

Es un tubo de didametro variable, cuya luz interior es una prolongacion del medio externo, y
como tal colonizado por bacterias. La perforacion o rotura del mismo, en el interior del organismo,
proporciona una via de entrada directa a los organismos patdgenos externos.

La pared del aparato digestiva presenta una estructura basica similar a lo largo de todo el
tracto, con algunas modificaciones puntuales dependientes de la funcidon que se realiza en el
segmento correspondiente.

e Mucosa: Epitelio, lamina propia (tejido conectivo) y muscularis mucosa (fibras
musculares lisas en pequefia cantidad)

e Submucosa: Tejido conectivo donde transitan vasos sanguineos y linfaticos, se situan
una gran cantidad de glandulas y un conjunto de neuronas que forman un plexo, el plexo

de Meissner, que es un componente del sistema nervioso entérico.
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e Muscular, Fibras musculares lisas, que forman una capa circular interna y una capa
longitudinal externa, entre ambas se sitla un segundo conjunto de neuronas en red, que
forman el plexo de Auerbach o plexo mientérico.

e Serosa o adventicia, tejido conectivo fibroso o peritoneo en la cavidad abdominal
Regulacion de los procesos gastrointestinales

Para que los procesos digestivos y absortivos se realicen de forma adecuada se ha de llevar a
cabo de forma regulada tanto la motilidad como la secreciéon. Existen receptores sensoriales en la
pared gastrointestinal que miden el tipo y cantidad de alimento situado en él. A través de
mecanismos reflejos nerviosos y endocrinos se regula el grado de actividad de los efectores: las
glandulas y las fibras musculares lisas; que al igual que los sensores estan también situados en la
pared gastrointestinal.

El sistema nervioso entérico permite un cierto grado de autonomia en la actividad de estos

efectores, aunque esta bajo el control del sistema nervioso auténomo.
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Aparato digestivo
31. Motilidad del tracto gastrointestinal

Fibras musculares lisas de la pared digestiva

Las fibras musculares lisas del aparato digestivo pertenecen a la variedad de musculo liso
unitario o visceral, el cual tiene la propiedad de disponer de uniones comunicantes (uniones gap)
entre las membranas celulares, permitiendo su funcionamiento como un sincitio.

Estas fibras tienen dos tipos de actividad eléctrica en su membrana

1. Actividad eléctrica basal u ondas lentas: Son ondas de despolarizacion vy
repolarizacion que se producen con una frecuencia baja y que no dan lugar a fendmenos
contractiles.

2. Potenciales en meseta y espigas: Son ondas de despolarizacion que alcanzan el
umbral y dan lugar a potenciales de accidn, la estimulacién simpatica inhibe el desarrollo de

este tipo de respuestas, mientras que el parasimpatico las estimula.
Funciones motoras digestivas

1. Transporte de los alimentos a un ritmo adecuado que permita su absorcién
2. Fragmentacion de los alimentos
3. Mezclado con las secreciones digestivas

4. Exposicion de la mezcla resultante de alimentos y secreciones a la superficie de

absorcidn
Tipos de movimientos

En términos generales hay dos tipos de movimiento
a. Propulsion o peristaltismo

b. Mezcla, mediante movimientos peristalticos débiles y movimientos segmentarios
Masticacion

Es un proceso voluntario que puede también llevarse a cabo de forma involuntaria o
automatica en la cavidad oral, y que permite la fragmentacién mecanica de los alimentos y su
mezcla con la saliva para formar pequefias porciones de alimentos o bolos alimenticios.

Para llevar a cabo este proceso se utilizan los muUsculos de la masticacion. Los responsables de
la funcion de corte (realizada por incisivos y caninos) son el muasculo masetero y el temporal; vy
para la funcidon de molienda o trituracion (realizada por premolares y molares) el temporal y los
pterigoideos.

El proceso involuntario esta regulado por un conjunto de neuronas del tronco encefalico que se
denomina el centro de la masticacion. Estas neuronas reciben informacion sensorial procedente
del interior de la cavidad oral; cuando esta presente alimento en el interior de la misma y ejerce
presion contra las paredes se envia informacidn sensorial hasta este centro. La respuesta eferente
de estas neuronas hasta los musculos de la masticacidon se realiza a través de los siguientes pares
craneales: V, VII, IX, Xy XII.
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Deglucion

Es el proceso mediante el cual el bolo alimenticio pasa desde la boca hasta el estdmago a
través de las vias de comunicacion faringea y esofagica.

La faringe es un tubo de 12-14 cm de longitud con una musculatura circular y longitudinal en
sus paredes laterales y posterior. En su porcion anterior se sitlan las aperturas de comunicacion
con las fosas nasales, la boca y la laringe, siendo, por tanto una encrucijada importante para el
transito de alimentos y aire.

El es6fago es un tubo de unos 25 cm de longitud con un epitelio estratificado plano y con una
musculatura que es estriada en su tercio superior, estriada y lisa en su tercio medio y lisa en su
tercio inferior. Dispone de dos esfinteres, uno superior o hipofaringeo y uno inferior o
gastroesofagico ténicamente contraidos.

Como el esofago esta situado en la cavidad toracica que tiene una presién negativa, y el
estdbmago en la cavidad abdominal que tiene una presion positiva; el esfinter inferior ve facilitada
su funcién evitandose el reflujo desde el interior estomacal al interior del eséfago.

La degluciéon es un proceso reflejo complejo que se inicia voluntariamente y termina
involuntariamente. Esta regulado por un grupo de neuronas o centro de la deglucién situadas en
el bulbo raquideo. Se describen en su desarrollo tres fases:

1. Fase bucal o voluntaria. Consistente en la proyecciéon del bolo alimenticio hacia la
porcion posterior de la cavidad oral. El contacto del bolo con las paredes de las coanas
estimula receptores que sinaptan con las neuronas del centro de la deglucién activandolas y
dando lugar a la salida de eferencias que llegan a la musculatura faringea, laringea,
esofagica y respiratoria.

2. Fase faringea. Es una fase involuntaria en la que participan de forma perfectamente
organizada 25 musculos. La secuencia de actividad de forma simplificada seria:

e Elevacion de la lengua contra el paladar y empuje del bolo contra la pared faringea.

e Contraccion de la faringe cerrando la entrada a la cavidad nasal.

¢ Cierre de la epiglotis contra la traquea y contraccién de la glotis

¢ Inhibicion de la respiracién (apnea de deglucion), para evitar la entrada de alimento
al aparato respiratorio.

e Contraccion peristaltica de los musculos de la faringe que empujan el bolo hacia el
esofago.

3. Fase esofagica. Fase involuntaria al igual que la anterior que es controlada por el
nervio vago. Como en la fase anterior la secuencia seria como sigue:

¢ Relajacion del esfinter esofagico superior

e Contraccion peristaltica o peristaltismo primario que empuja el alimento a lo largo
del esofago.

¢ Relajacion del esfinter esofagico inferior para permitir la entrada de los alimentos al
estdmago. Inmediatamente del paso del bolo el esfinter esofagico inferior se cierra para

impedir el reflujo desde el estdmago al eséfago.
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e Contracciones peristalticas o peristaltismo segundario, para arrastrar posibles restos

en el interior del eséfago.
Motilidad gastrica

A nivel de la pared gastrica, en su capa muscular se diferencia una tercera capa de fibras
musculares lisas o capa oblicua que incrementa la capacidad contractil de esta porcion del aparato
digestivo.

a. Relajacion receptiva o de llenado

El estdmago vacio tiene un volumen de unos 50 mililitros, y en una comida normal
puede llegar a albergar unos 1500 mililitros. Para que no se produzca el consiguiente
incremento de presién en su interior, la musculatura gastrica se relaja, esta relajacion se
produce por accién del centro de deglucién, el cual antes de que el bolo alimenticio llegue al

interior estomacal produce una relajacién de las fibras musculares lisas.

b. Ondas peristalticas. Son ondas de contraccion que sirven principalmente para
mezclar el bolo alimenticio con las secreciones gastricas dando lugar a una solucién
denominada quimo. Ademas la fuerza de estas contracciones colabora en la fragmentacion
mecanica de los alimentos. Estas ondas contractiles se originan en el cuerpo donde son
débiles, desplazandose hacia el antro donde van aumentando de fuerza. La frecuencia de
aparicion es de unas 3/minuto y se desplazan a una velocidad de 1-2 cm/seg. la generacion
de estas ondas se debe al complejo motor migratorio. A las 4 o 5 horas después de una
comida se producen contracciones cada dos horas que duran unos diez minutos son las
denominadas contracciones del hambre.

c. Vaciamiento. El vaciamiento del estdmago estd determinado por la fuerza de las
ondas peristalticas y el tono del esfinter pilérico. Normalmente el esfinter pilérico esta
relajado y se produce su cierre al llegar la onda peristaltica, lo cual obliga a que la mayor
parte del contenido estomacal arrastrado por la onda peristaltica choque contra el piloro y
vuelva hacia atras pasando tan sdlo una pequefia fraccion. Este proceso se inicia ya a los 2
o 3 minutos de la ingesta, produciéndose unas 3 eyecciones por minuto y un volumen

promedio de unos 5 mililitros por eyeccidn.

Regulacion de la motilidad gastrica

La motilidad gastrica estd bajo el control del sistema nervioso entérico, el autonémico y las
hormonas gastrointestinales. La regulacién se lleva a cabo mediante reflejos enterogastricos que
pueden ser cortos y largos, denominandose asi por la distancia entre el estimulo y la repuesta.

El volumen de alimento ingerido y la composicion fisico-quimica del quimo determinan la
mayor o menor intensidad de la motilidad. Los factores mas importantes son divididos en dos
grupos dependiendo de su punto de accion.

e Factores gastricos: la distension de la pared gastrica aumenta la motilidad y la
velocidad de vaciamiento del estdmago, igualmente la hormona gastrina secretada por el

estbmago en presencia de alimento provoca la misma respuesta que el efecto mecanico.
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e Factores duodenales: la distension del duodeno tiene un efecto inhibitorio sobre la
motilidad y el vaciamiento gastrico; igualmente hormonas intestinales como el péptido
inhibidor gastrico, la secretina o la colecistogquinina-pancreocimina tienen efecto inhibidor.

Vomito

Expulsidon forzada del contenido estomacal y duodenal.

Es un reflejo complejo coordinado por un grupo neuronal situado en el bulbo raquideo
denominado centro del vomito.

Los estimulos que desencadenan esta respuesta pueden ser muy variados, si nos atenemos en
primer lugar a estimulos procedentes del aparato digestivo tendriamos: un aumento de la
distension del estdbmago o del duodeno, la presencia de sustancias irritantes en la pared duodenal,
asi como: un aumento de la presion intracraneal, mareo por rotacién, o dolor intenso.

La respuesta que se desarrolla varia en intensidad, asi la respuesta nauseosa o nausea, es la
de menor intensidad, y es el intento de eliminacion de sustancias tdxicas. En esta respuesta se
produce un aumento de la sudoracidn, intensa salivacion, aumento de la frecuencia cardiaca y la
arcada o contracciéon potente de la musculatura abdominal y toracica pero sin expulsion de
contenido.

Cuando la respuesta es mas intensa la secuencia que tiene lugar es como sigue:

1. Gran inspiracion, con objeto de al descender el diafragma incrementar la presion
intraabdominal.

2. Cierre de la glotis, para evitar la salida de aire y mantener dicha presién.

3. Elevacion del paladar blando, para bloquear las fosas nasales y permitir la expulsion
a través de la cavidad oral.

4. Contraccion de la musculatura toracica y abdominal con el fin de generar una
elevada presién que obligue al contenido digestivo a salir

5. Relajacién del esfinter esofagico inferior.
Motilidad del intestino delgado

El transito del quimo a través del intestino delgado se desarrolla en un plazo temporal entre 4

y 6 horas. Este tiempo de recorrido, por el segmento mas largo del tubo digestivo, permite en

primer lugar la mezcla del quimo con las secreciones pancreaticas, biliares e intestinales; v,

sobretodo, permite establecer un amplio contacto con la pared intestinal para realizar la absorcion

de nutrientes.

Tipos de motilidad en el intestino delgado

1. Segmentacion: se realiza por contracciones y relajaciones sucesivas y alternantes

de la musculatura circular del tubo digestivo. Los segmentos de contraccién presentan una

longitud de 1 a 4 centimetros y el tiempo de cada contraccion es de unos 5 segundos. El

numero y frecuencia de segmentaciones es mayor a nivel duodenal y desciende en direccién

al ileon. La funcién mas importante es el "amasado" que se produce entre el quimo vy las

secreciones
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2. Ondas peristalticas o peristaltismo: son ondas de contraccién precedidas por una
relajacion que avanzan a lo largo del tubo recorriendo segmentos de una longitud media
entre 10 y 15 centimetros. Constituye un sistema de propulsion lento que permite el avance
del quimo y su contacto con las paredes. Existe una ley, "ley del intestino", mediante la cual
se marca la direccidon de avance siempre del extremo proximal al distal.

3. Vaciamiento: las ondas peristalticas son responsables del avance y vaciamiento del
quimo o lo que resta del mismo en el intestino grueso. Con efecto opuesto o freno a este
avance se encuentra el esfinter ileocecal el cual en reposo se encuentra cerrado, retrasando
por un lado la salida y evitando por otro el reflujo. Las ondas peristalticas han de superar
una presién de 20 mm Hg para vencer la resistencia del esfinter y permitir el paso del

quimo.
Regulacion de la motilidad del intestino delgado

Al igual que en la motilidad gastrica, aqui también existen reflejos que controlan el nimero,
frecuencia y fuerza de las ondas peristalticas. De entre los reflejos existentes se mencionaran los
mas relevantes

a. Reflejo gastro-intestinal: la presencia de alimento en el estdmago da lugar a un
incremento en la motilidad intestinal.

b. Reflejo intestino-intestinal: la presencia de quimo en el intestino aumenta la
motilidad intestinal.

c. Reflejo gastro-ileal: la presencia de alimento en el estdmago incrementa la motilidad
sobretodo a nivel del ileon con objeto de facilitar su vaciamiento.

d. Sistema Parasimpatico: un aumento de la estimulacidén parasimpatica incrementa la

motilidad intestinal
Motilidad del intestino grueso

El tiempo empleado en recorrer este segmento del tubo digestivo es muy variable siendo por
término medio de unas 12 a 18 horas. El intestino grueso tiene la funcién de almacenar los restos
no absorbidos en el intestino delgado, asi de los 1,5 litros que llegan a esta seccién, la mitad sera
absorbida y la otra mitad serd almacenada. Otras funciones que se llevan a cabo son el balance
final de agua y sales que seran absorbidas, y la accion sobre los productos no asimilables de la
flora bacteriana dando lugar a productos del metabolismo bacteriano, como la vitamina K, que
seran absorbidos en esta parte.

La musculatura longitudinal del intestino grueso no es unas capa uniforme sino que forma tres
bandas a lo largo de la pared denominadas tenias coli, las dilataciones de la pared se denominan
haustros.

En la parte final del intestino grueso se encuentra el recto que dispone de pliegues
transversales, las valvulas rectales que ayudan a sostener el contenido fecal. Los Ultimos 3 0 4 cm.
forman el canal anal o ano donde la musculatura lisa circular forma el esfinter interno y
exteriormente hay un anillo de musculatura estriada, bajo control del sistema nervioso somatico o
voluntario, el esfinter externo.

Tipos de motilidad en el intestino grueso
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1. Segmentacion: son ondas ténicas de contraccion que se desplazan adelante y atras
(también denominadas ondas antiperistalticas). Se producen con una frecuencia de 3 o 4
por minuto y permiten un prolongado contacto con la mucosa del contenido intestinal.

2. Movimientos en masa: son fuertes ondas peristalticas que se producen unas 3 0 4
veces al dia. Se originan en el extremo superior del colon ascendente y recorren un
segmento de unos 30 centimetros. La presién que se genera en estas contracciones es muy
elevada pudiendo alcanzarse los 100 mm Hg. La funcion basica de este tipo de motilidad es
el vaciado de la mayor parte del colon en sus porciones distales, colon sigmoide y recto. La
regulacién de los movimientos en masa se desarrolla de manera refleja cuando penetra
alimento en el estémago, reflejo gastro-cdlico, o en el duodeno, reflejo duodeno-célico.

3. Vaciamiento: el recto normalmente estd vacio, y sélo cuando se produce el
movimiento en masa el contenido intestinal alcanza el colon sigmoide y el recto, dando
lugar a la distension de las paredes y al inicio del reflejo de la defecacion o expulsidon de
las heces al exterior. El estimulo mecéanico de la distension alcanza el sistema nervioso
central, a nivel de la médula sacra y del bulbo raquideo llegando a zonas de corteza. A nivel
cortical puede producirse una respuesta de continencia inhibiendo o abortando el reflejo o
bien una respuesta de permiso al desarrollo del reflejo que pasa a estar comandado por los
centros inferiores mencionados. El desarrollo del reflejo establecera la siguiente secuencia
de acontecimientos:

a. contraccion peristaltica del final del colon y del recto

b. contraccion de la musculatura del suelo de la pelvis

c. relajacién de los esfinteres anales

d. ademas de los pasos previos, el reflejo suele ir acompafiado de una fuerte
inspiracion con objeto de aumentar la presidon abdominal, el cierre de la glotis para
impedir la salida de aire y la contracciéon de la musculatura abdominal y toracica
dando lugar a un incremento en la presidon intraabdominal (100 mm Hg) y de la
presion intratoracica que produce una disminucion de la presién venosa y del retorno

VENOSO.
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Aparato digestivo

32. Secrecion salivar y gastrica

Secrecion salivar

Las glandulas salivares se encuentran en la cavidad oral y pueden clasificarse como:

a. Glandulas microscépicas, situadas en la mucosa oral y que se denominan en base a
su localizacién: palatinas, linguales, bucales y labiales.

b. Glandulas macroscopicas, que son la pardtida, la submandibular y la sublingual.
Cada una de ellas participa en la produccion de saliva en porcentajes diferentes, en
condiciones basales la submandibular es responsable del 70% de secrecién, la pardtida del
25% vy la sublingual del 5% restante.

La estructura histoldgica basica es el acino. Las células acinares son células secretoras
agrupadas en una estructura esférica, que liberan su contenido hacia el centro del acino; y un
segundo tipo de células, las células de los conductos o células ductales, que forman un tubo o
conducto, a través del que se produce la salida de la secrecion al exterior.

Las células acinares puede ser de dos tipos: serosas, que secretan un liquido fluido, o mucosas
que secretan una saliva mas espesa, rica en mucinas. La proporcion de células serosas y mucosas
varian en las diferentes glandulas salivares, y cada glandula secreta una saliva que refleja la

proporcion de los dos tipos de células que se encuentran en sus acinos.

Secreciones de las Glandulas Salivares
Tipo de Glandula Tipo de Saliva

Parétida Serosa

Submandibular Mixta, mas serosa que mucosa
Sublingual Mixta, mayoritariamente mucosa
Microscdpicas Mucosa

Estudio de la saliva

Es un fluido claro, formado por una solucién acuosa.

1. Cantidad.
Se forma 1-1,5 litros al dia; el ritmo de secrecion varia desde 0,1 ml/min hasta 7 ml/min.
2. Composicion.

El 99% es agua con electrolitos: Na, K, Ca, Cl, HCOs, etc.; con una concentracién similar a la
del plasma en el origen del acino, y que, posteriormente, se ve modificada al atravesar los
conductos. Esta concentracion se modifica mas o menos, dependiendo del ritmo de secrecidn.

Otros de los solutos presentes es la enzima a-amilasa o ptialina, enzima glucolitica que ataca
los enlaces a (1-4) de los carbohidratos. Ademas también estan presentes sustancias de defensa y
proteccién frente a infecciones como la lisozima, tiocianato, e IgA

Es una solucion hipotdnica que tiene un pH ligeramente acido entre 5,5y 6

3. Funciones.
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1. Lubrica las estructuras y el alimento

2. Disuelve y lava las papilas gustativas

3. Diluye y neutraliza liquidos y toxinas

4. Tiene una funciodn antibacteriana y desinfectante

5. Su funcion digestiva afecta a la degradacion inicial de gllcidos, y en pequeiia

proporcion a los lipidos por la existencia de la lipasa lingual

Funciones de los Componentes de la Saliva

Lubrica el alimento; Protege los dientes contra el
Mucinas acido; Ayuda a la proteccién contra bacterias, virus,
hongos
a-Amilasa - digiere almidon, Lipasa — digiere grasas,

Enzimas Digestivos Proteasa - digiere proteinas

Lisozima, Peroxidasas,
Lactoferrina, Histatinas, Agentes antibacterianos
Cistatinas

Immunoglobulina A, Histatinas
Cistatinas

Bicarbonato, Fosfato, Proteinas |Protege los dientes y tejidos de la acidez

Calcio, Fosfato, Proteinas ricas Ayuda al mantenimiento del contenido mineral del
en prolina esmalte dental

4.

’ |Agentes antifungicos y antivirales

5. Regulacion de la secrecion
El control de la regulacidon es efectuado por el sistema nervioso auténomo a través de los
reflejos salivares. Estos reflejos pueden ser de dos tipos:

a. Reflejos incondicionados (Fase bucal de la regulacidén). La presencia de alimentos
en el interior de la boca estimula los quimiorreceptores, esta informacion sensorial alcanza
las neuronas del centro salivar que envian érdenes eferentes a las glandulas incrementado
la secrecién

b. Reflejos condicionados (Fase cefalica de la regulacion). Otros estimulos sensoriales
como puede ser la olfaccién de alimentos, la vision, el sonido, o el simple recuerdo de

alimentos actia como estimulo sobre el centro salivar incrementado la secrecion glandular.

Secrecion gastrica
Las glandulas gastricas se encuentran en la mucosa estomacal. Existen dos tipos de glandulas
dependiendo de las células que las componen y de su secrecion. A nivel del fundus y cuerpo del
estdmago las glandulas se denominan oxinticas, a nivel del piloro se denominan piloricas.
La estructura de la glandula es tubular, y a lo largo de su pared se situan diferentes tipos
celulares:
e Células mucosas, secretan mucina, este material presenta una importancia muy
grande ya que se constituye en el elemento aislante que permite que en el estdmago no se

produzca una digestion de sus propias paredes.
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e Células parietales u oxinticas, son células donde se realiza la secrecién de CIH y
de factor intrinseco.

¢ Células principales o pépticas, en ellas se secreta una potente enzima proteolitica
en su forma inactiva: pepsindégeno, que por accion del CIH, en el medio gastrico, se
convierte en la enzima activa o pepsina.

e En las glandulas pildricas las células que se encuentran son mayoritariamente células
mucosas y células endocrinas denominadas células G porque liberan a sangre una

hormona denominada gastrina.
1. Cantidad

Se producen por término medio entre 2 y 3 litros al dia de jugo gastrico. El ritmo de secrecion
en reposo, con el estbmago vacio es de 15-20 ml/hora, mientras que con el estdmago lleno la tasa
de secrecion alcanza los 150 ml/hora.

2. Composicion
Es una solucidn acuosa con electrolitos: Na, K, Cl, H, etc.
Otros componentes son
e Mucus
e CIH
e Pepsindgeno y otros enzimas como la lipasa gastrica, la amilasa gastrica y la
gelatinasa
¢ Factor intrinseco: glucoproteina necesaria para la absorcion de la vitamina B12 en el
ileon

Es una solucion hipotdnica, en la que el valor de pH oscila mucho dependiendo de si el

estdmago esta lleno o vacid. En este Ultimo caso el valor del pH se aproxima a la neutralidad,

mientras que con él lleno, la secrecidn presenta valores inferiores incluso a la unidad

3. Funciones

¢ Funciones del CIH : sirve para la desnaturalizacion de las proteinas de los alimentos,
activa los pepsindgenos y tiene una funcion bactericida

e Funciones de las enzimas: las pepsinas tienen un pH 6ptimo de actuacidon a valores
de pH entre 2 y 3,5, rompiendo los enlaces peptidicos de los aminoacidos aromaticos,
aunque realiza una fuerte accion proteolitica no es imprescindible en la digestion proteica,
ya que la secrecidon pancredtica dispone de una bateria de enzimas proteoliticas que
garantiza la degradacién hasta aminoacidos de todas las proteinas ingeridas

e Moco: es un elemento protector de la mucosa gastrica
4. Regulacion de la secrecion
Se diferencian tres fases en la regulacién de la secrecion gastrica

1. Fase cefalica
Es responsable de un 30% de la cantidad total secretada. El estimulo es, o bien la presencia
del alimento en la boca, o cualquier otro estimulo sensorial relacionada con los alimentos. A través

de reflejos largos o reflejos vago-vagales se produce un incremento en la secreciéon

2. Fase gastrica
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Durante esta fase se secreta el 60% de la secrecion. El estimulo es la distension de la pared
estomacal por la presencia de alimentos; también la liberacion de gastrinas, G34 y G17, y de
histamina por las células cebadas, producen un aumento de la secrecidén, que en el caso de los dos
ultimos estimulos dan lugar a que dicha secrecion tenga un fuerte caracter acido.

3. Fase intestinal

La presencia de alimento en el duodeno y la liberacion de hormonas gastrointestinales
disminuye la secrecidn gastrica.
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Aparato digestivo
33. Secrecion pancreatica

Secrecion pancreatica

El pancreas es una glandula mixta de caracter tanto endocrino como exocrino. La porcidn
exocrina es de estructura acinar, y su secrecion es absolutamente imprescindible para los procesos

digestivos.
1. Cantidad

El volumen de secreciéon pancreatica oscila entre 1,5 y 2 litros al dia. El ritmo de secrecidn
varia entre 0,2 ml/min hasta 2 ml/min.
2. Composicion
Depende de forma directa del tipo de alimento ingerido. Es una solucién acuosa con
electrolitos como Na, K, Cl, HCO3, etc.
Su contenido principal son los enzimas que degradan practicamente todos los principios
nutritivos y que son sintetizados y almacenados en las células acinares. Asi hay:
1. Proteasas: tripsindgeno, quimotripsindgeno y procarboxipeptidasas
2. Amilasa
3. Lipasas: lipasa que degrada triglicéridos, fosfolipasa, colesterol-ester-hidrolasa, etc
4. Ribonucleasa y desoxirribonucleasa
5. Proelastasa
6. Procolagenasa
Es una solucidn isotdonica con un pH alcalino cuyo valor medio es de 7.8; este grado de
alcalinidad se debe principalmente a la elevada secrecion de bicarbonato, que puede alcanzar los
150 mM/dia. Segun aumenta el ritmo de secrecion, se incrementa el valor del pH.
3. Funciones
¢ Sirve para la neutralizacion del quimo acido procedente del estémago. Su mezcla con
la secrecidon pancreatica, y también con la biliar, da lugar a que el valor del pH se sitle
entre 6,7 y 9.
¢ Digestion de todas las variedades de principios nutritivos
4. Regulacion
e Fase cefdlica: se produce un incremento en la secrecién
e Fase gastrica: la liberacion de gastrina en la mucosa gastrica tiene efecto sobre las
células glandulares pancreaticas incrementando la secrecién
e Fase intestinal: es la mas importante de las tres y la que da lugar al maximo ritmo
de secrecion. La presencia de quimo en el duodeno es un estimulo para las células
endocrinas de la mucosa duodenal; estas células liberan secretina, que a nivel del pancreas
actla sobre las células ductales incrementando su secrecion de bicarbonato. También

liberan colecistoquinina-pancreocimina (CCK-PZ) que actla sobre las células acinares
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incrementando la secrecién de enzimas al jugo pancreatico. Otras hormonas como la

somatostatina o el polipéptido pancreatico disminuyen la secrecion.
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Aparato digestivo
34. Secrecion biliar

Secrecion biliar

El higado es la glandula mas grande del organismo, esta formada por hepatocitos que
adoptan una disposicion en laminas formando los lobulillos hepaticos. En el centro del lobulillo se
sitlian la vena central y los canaliculos biliares; en los vértices o areas portales se situan la vena
porta, la arteria hepatica y el conducto biliar.

(Revisar estructura del lobulillo hepatico en un texto de histologia)

La secrecidn biliar es sintetizada y secretada por el hepatocito a los canaliculos biliares, que
drenan al conducto hepatico comun. A partir de aqui, la secrecion puede ser vertida directamente
al intestino a través del colédoco, o puede ser desviada a través del conducto cistico al interior de
la vesicula biliar, donde permanecera almacenada hasta su posterior utilizacion.

1. Cantidad

Se forman entre 0,5 y 1 litro al dia de bilis, el ritmo de secrecidén es variable entre 10-20
Hl/seg.

2. Composicion

Es una solucion acuosa con electrolitos, el ritmo de secrecion determina el contenido de
alguno de ellos; en el caso del bicarbonato, su concentracién aumenta con el ritmo de secrecién y
por lo tanto también el valor del pH.

Uno de los solutos mas importantes son los acidos o sales biliares. Hay dos tipos: los acidos
biliares primarios, formados y secretados por el hepatocito, denominados acido célico y acido
guenodesoxicolico. La cantidad formada y secretada al dia es de unos 0,5 gramos. En el intestino
estos acidos son procesados metabodlicamente obteniéndose los acidos biliares secundarios: del
colico se obtiene el desoxicolico, y del quenodesoxicdlico se obtiene el litocdlico.

Tanto los primarios como los secundarios se encuentran unidos a aminoacidos formando los
acidos biliares conjugados, los aminoacidos que se unen a estas moléculas son la glicocola o
glicina y la taurina. La conjugacidn permite que su solubilidad en el medio acuoso sea mas
elevada. Si su concentracion es muy alta pueden llegar a precipitar, de ahi que exista una
concentracién micelar critica, en la que los acidos se unen formando micelas que son mas estables
cuando se incorporan otros solutos lipidicos de la secrecion.

Su funcidén la realizan a nivel de yeyuno, y son reabsorbidos y recuperados a nivel del ileon
terminal. Esta reabsorcién se realiza en un 95% por difusion pasiva y por transporte activo
secundario. La circulacién enterohepatica permite que sean reconducidos hacia el higado para ser
de nuevo reutilizados. En cada comida este circuito se realiza de 2 a 3 veces, lo que supone una
recirculacién de 6-8 veces al dia. Cada molécula es capaz de llevar a cabo unas 15 a 20 vueltas
antes de ser degradada y sustituida por una de nueva sintesis. El pool de sales biliares es de 2,5
gr.

Otros solutos lipidicos son fosfolipidos del cual el mas abundante es la lecitina (90-95%) v el

colesterol. Ambos forman parte de las micelas y contribuyen a su estabilizacién y a su solubilidad.
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El dltimo componente son los pigmentos biliares, moléculas procedentes de la degradacion
de la hemoglobina. Los macréfagos la degradan separando por un lado la parte proteica o globina
del grupo hemo. Posteriormente, separan el atomo de Fe de la molécula organica, dejando libre la
porfirina. Esta Ultima es degradada a biliverdina y por ultimo a bilirrubina. La cantidad diaria que
se forma en el recambio de los eritrocitos es de 0,5-1 gr/dia. Los macrofagos excretan la
bilirrubina que es transportada hasta el eritrocito unida a la albumina. En el higado a nivel de los
microsomas hepaticos la bilirrubina es unida a acido glucurdnico; asi, la bilirrubina conjugada es
secretada como un elemento mas de la secrecién biliar. La bilirrubina, al igual que los acidos
biliares experimenta una reabsorcion pasando a la circulacién entero-hepatica. Si la concentracion
plasmatica de bilirrubina es superior a 35 mM, aparece coloreando la piel y dando la ictericia.

Las bacterias, en el intestino grueso, la degradan pasando a estercobilindgeno y estercobilina
gue son responsables de la coloracion de la materia fecal; o bien a urobilindgeno y urobilina que a
través de la circulacidén pasan a la orina.

3. Funciones

¢ Neutralizaciéon de la acidez del quimo

e Digestion y absorcion de lipidos. Actia como un emulsionante de tal forma que
cuando las grandes gotas de grasa procedentes de los alimentos se unen a la bilis forman
micelas de tamafio muy inferior (diametro 1) accesibles las enzimas pancreaticas.

e Es una ruta de excrecion para algunos productos de desecho: pigmentos biliares,
esteroides y colesterol, metales pesados y drogas.

4. Almacenamiento en la vesicula biliar

El volumen de la vesicula biliar es de 50 cc, la secrecion biliar llega en mayores o menores
cantidades a este depdsito dependiendo del tiempo entre las comidas o tiempo interprandial. Las
funciones que realiza la vesicula son:

e Reabsorcién de agua y de electrolitos, pudiendo llegar incrementar la concentracion
en un factor x3.

e La absorcion de bicarbonato disminuye la alcalinidad de la bilis

¢ Si las proporciones en las micelas no estan bien ajustadas se pueden producir en su
interior la formacién de calculos o piedras biliares

La salida de la bilis se produce por contracciones de la musculatura lisa vesicular

5. Regulacion

1. Nerviosa: el parasimpatico tiene un efecto estimulatorio sobre la secrecién biliar,
aumentando la contraccién de la vesicula biliar. Actia fundamentalmente durante las fases
cefdlica y gastrica de la regulacion

2. Hormonal: se desarrolla en la fase intestinal de la regulacidon. La presencia de
lipidos en la mucosa duodenal da lugar a la estimulacion de las células endocrinas y a la
secrecion de diferentes hormonas: la secretina produce la contraccion de la vesicula y la
relajacion de los esfinteres al igual que la CCK-PZ.

3. El regulador mas potente son las propias sales biliares, que estimulan la secrecion
(el 20% son de nueva sintesis)
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4. Existen sustancias que reciben diferentes nombres dependiendo del punto de
actuacion respecto a la secrecion biliar.

a. Colagogos o colecistocinéticos: por ejemplo los lipidos, que aumentan la
secrecion aumentando la contraccién de la vesicula y relajando los esfinteres

b. Coleréticos: Aumentan la secrecion estimulando los hepatocitos para que

incrementen su actividad secretora como las sales biliares, la secretina o la gastrina.
Secrecion intestinal

En el intestino delgado hay glandulas situadas en capas distintas de la pared intestinal.

1. Glandulas intestinales o criptas de Lieberkiihn, situadas en el fondo de las
vellosidades de la mucosa intestinal. Son glandulas formadas principalmente por células
mucosas, que secretan mucina, y por células de Paneth, que secretan una solucidon acuosa
electrolitica.

2. Glandulas de Brunner, situadas en la submucosa liberan una secrecion mucosa
alcalina con un alto contenido en bicarbonato.

La cantidad secretada es de unos 2 litros al dia.
1. Composicion
Es una solucién acuosa con electrolitos, isotdénica con un pH entre 6.5 y 7.5, que se secreta en
mayor cantidad en el duodeno y disminuyendo hacia el ileon. Otros componentes de la misma son
la mucina o la Ig A. Los enzimas que se encuentran en esta solucion proceden de las células
epiteliales del borde en cepillo, que al ser descamadas pasan a formar parte de la solucion como
otro componente mas.

2. Funcion

La funcién que desarrolla es una funcidn de proteccién de la mucosa intestinal tanto mecanica
como quimica.

3. Regulacion

La regulacién de esta secrecion se realiza a través del sistema nervioso entérico. La distension
de la pared estimula al plexo de Meissner que actla sobre las células glandulares incrementado su
secrecion. También la accién de algunas hormonas intestinales tiene el mismo efecto: el péptido

intestinal vasoactivo (VIP).
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Aparato digestivo

35. Digestion y absorcion

La digestion es el conjunto de mecanismos por los cuales se produce la degradacién de los
alimentos y su transformacién en moléculas de tamafio reducido. El proceso supone una rotura
enzimatica tanto de glicidos, como de proteinas y lipidos, por medio de enzimas de la saliva, jugo
gastrico, jugo pancreatico y células de las vellosidades intestinales. Los lipidos requieren ademas
una solubilizacidon micelar por medio de los acidos biliares de la bilis.

Los productos finales de la digestiéon deben a continuacién atravesar la pared del tubo
digestivo y pasar a la sangre (absorcion), para ser posteriormente distribuidos a todas las células
del organismo. La absorcién intestinal se caracteriza por ser un proceso rapido, de tal forma que
la digestién y absorcion de una comida compleja pueden completarse en menos de tres horas. Es,
ademas, un proceso extraordinariamente eficaz; por ejemplo, la absorcién de lipidos y proteinas es
superior al 95 %.

Aunque en el estbmago puede absorberse alcohol y alglin otro tipo de moléculas (ciertos
farmacos del tipo de la aspirina), sélo lo hacen en cantidades muy reducidas. Los procesos de
absorcién tienen lugar fundamentalmente en el intestino delgado y en el intestino grueso. El
principal lugar de absorcion es el intestino delgado, aunque el agua y las sales pueden hacerlo
también en el intestino grueso.

Superficie de absorcion

Intestino delgado Superficie (m?) Incremento relativo
Tubo liso 0,33 1
Pliegues de Kerckring 1 x 3
Vellosidades 10 x 30
Microvellosidades (borde en cepillo) 300 x 1000

La transferencia de sustancias a través de la pared del intestino es posible gracias a una
estructura especialmente adaptada. La superficie interna es extraordinariamente grande (superior
a los 300 m?), lo que facilita en gran medida el paso de sustancias a través de la misma y, por
tanto, el proceso de absorcion. Esto es posible, en primer lugar, gracias a la existencia de una
serie de pliegues que incrementan tres veces la superficie (pliegues de Kerckring); y, en
segundo lugar, a la presencia de un gran nimero de pequefias vellosidades que la aumentan aun
mas. Por ultimo, las células de la mucosa intestinal tienen un borde en cepillo, constituido por
un gran nimero de microvellosidades que hacen todavia mayor la superficie de absorcién. Estas
células denominadas enterocitos, se forman a partir de células precursoras en las profundidades
de las criptas del Lieberkiihn y luego van emigrando hacia el extremo de la vellosidad. Los
enterocitos tienen una vida media de unos pocos dias y, cuando envejecen, se van descamando a

la luz intestinal. El epitelio intestinal se renueva integramente en 6 dias.
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Digestion y absorcion de glucidos

El consumo diario de gltcidos en los paises occidentales es de unos 250-800 g. Mas del 50 %
se encuentran en forma de almidon, y en menores proporciones como los disacaridos sacarosa y
lactosa y los monosacaridos glucosa y fructosa.

La digestion de los hidratos de carbono se inicia por medio de la ptialina de la saliva, y
continla en el intestino delgado por la accion de la amilasa pancreatica. Ambas actlan sobre
los enlaces (a 1- 4) internos de las moléculas de almidén, dando lugar a la formacién de maltosa
(dimeros de glucosa), maltotriosa (trimeros de glucosa) y dextrinas (que contienen los puntos de
ramificacion del almidén). Dado que los glucidos sélo pueden absorberse en forma de
monosacaridos, los productos de la digestién o los disacaridos de la dieta tienen que continuar
siendo desintegrados en la membrana del borde en cepillo, que contiene diversos tipos de
oligosacaridasas (maltasas, lactasas, sacarasas e isomaltasas o dextrinasas). La accion de estas
enzimas va a dar lugar a la formacion de los monosacaridos glucosa, galactosa y fructosa.

La absorcion de los monosacaridos glucosa y galactosa, tiene lugar por un mecanismo comun
dependiente de sodio (transporte activo secundario), dandose fendmenos de inhibicidn
competitiva entre ambas. Una vez que ambos monosacaridos se encuentran concentrados en el
interior celular, pueden ya penetrar, por difusion facilitada, a través de la membrana
basolateral, y dirigirse a la sangre. A diferencia de la glucosa y la galactosa, la absorcidon de la
fructosa se lleva a cabo mediante un mecanismo de difusion pasiva y, una vez dentro de la

célula, se produce una transformacidn parcial en glucosa antes del paso a la sangre.
Digestion y absorcion de proteinas

La ingestion diaria de proteinas es de aproximadamente 70-90 g, siendo sus fuentes
principales la carne y los productos lacteos. Ademas de la fuente dietética, una parte importante
de las proteinas que llegan al intestino proceden también de las secreciones digestivas (25%) o la
descamacion de células epiteliales (25%).

La digestion de las proteinas se inicia por accién de la pepsina del estdbmago, dando lugar a la
formacion de polipéptidos, oligopéptidos y algunos aminoacidos. La digestién se continta en el
intestino gracias a las proteasas del jugo pancreatico (tripsina, quimotripsina,
carboxipeptidasas, colagenasa y elastasa), formandose ya oligopéptidos (30 %) y diferentes
aminoacidos (70 %).

Al igual que ocurria con los glucidos, la digestién se completa a nivel del borde en cepillo de
las células intestinales o enterocitos. Estos con tiene una serie de aminopeptidasas orientadas
hacia el exterior de la membrana, que hidrolizan la mayor parte de los péptidos, liberando
aminoacidos. Una pequena parte de los péptidos pueden, no obstante, pasar al interior de las
células a través de un transportador ligado a H* y se hidrolizan a aminoacidos por medio de
peptidasas citoplasmaticas. Los mecanismos de absorcion de los aminoacidos son transporte
activo secundario acoplado al sodio, existiendo cuatro tipos de transportadores distintos, para

los aminoacidos neutros, basicos, acidos y uno especifico para prolina e hidroxiprolina.
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La mayor parte de los productos de la digestidén de las proteinas se absorben en el intestino
delgado. Al intestino grueso sélo llegan pequefias cantidades que seran catabolizadas por la flora
intestinal.

Es importante sefialar que, aunque en proporciones muy pequefias, también es posible la
absorcion intestinal de proteinas por mecanismos de pinocitosis. La importancia nutritiva es
minima, pero si puede tener interés al desencadenar una respuesta inmunoldgica.

Digestion y absorcion de lipidos

El consumo diario de lipidos es de unos 60-100 g. En su mayor parte son triglicéridos y sélo
una pequefia porcion se encuentra en forma de lecitinas, ésteres de colesterol o vitaminas
liposolubles.

Emulsificacion, digestiéon e incorporacion a las micelas

La solubilizacién sdlo es posible por incorporacién a las micelas de la bilis. Cuando la bilis se
mezcla con las gotitas de lipidos en el intestino, los lipidos se absorben en las micelas y asi se
mantienen estables pasando de formar parte de gotas cuyo diametro era de 0,5 a 1 y, a micelas
cuyo diametro es de 4 a 6 nm (aproximadamente 1000 veces mas pequenas)

La digestion de los lipidos se lleva a cabo a nivel de intestino delgado gracias a la presencia de
las enzimas lipoliticas del pancreas. La lipasa pancreatica, es la mas importante, desdobla los
triglicéridos en monogliceridos y acidos grasos; también parece existir una lipasa gastrica, capaz
de digerir triglicéridos de cadena corta, pero su actividad es muy reducida. La fosfolipasa disocia
las lecitinas en lisolecitinas y acidos grasos. La colesterol-ésterhidrolasa hidroliza el colesterol
esterificado, originando acidos grasos y colesterol libre.

Al mismo tiempo, la lipasa se absorbe también, manteniéndose anclada a los acidos biliares
gracias a una proteina, la colipasa pancreatica. Entonces se produce la hidrolisis de los
triglicéridos, con formacién de monoglicéridos y acidos grasos, que se incorporan a las micelas ya
que los productos de la hidrdlisis de los lipidos son compuestos insolubles en el medio acuoso
intestinal.

Entrada al enterocito o célula epitelial intestinal

Una vez producida la incorporacién a las micelas mixtas, los productos de la digestion de los
lipidos pueden ya ponerse en contacto con las microvellosidades y absorberse a través de la
membrana celular por difusién. Para penetrar en el interior de los enterocitos, las moléculas
lipidicas difunden primero a la zona de liquido que rodea a éstos y luego penetran a través de la
membrana epitelial. Las micelas difunden entonces en sentido retrégrado y vuelven a absorber
nuevos lipidos, que son transportados hacia las células de las vellosidades.

La absorcién intestinal de los lipidos es un proceso muy eficaz. Mas del 95 % de los mismos se
recuperan, fundamentalmente a nivel duodenal, y sélo una pequefia cantidad se pierde cada dia a
través de las heces.

Metabolismo celular y formacion de quilomicrones
Una vez en el interior de las células intestinales, los productos de la digestion de los lipidos se

unen a una proteina transportadora de bajo peso molecular, la cual los lleva hasta el reticulo
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endoplasmatico liso. En éste tiene lugar la resintesis de triglicéridos, la de lecitinas y la de
colesterol esterificado.

Los diferentes lipidos se agrupan posteriormente y se rodean de una cubierta de
betalipoproteinas formadas en el aparato de Golgi, dando lugar a la aparicion de los
quilomicrones. Su composicion aproximada seria: 87% de triglicéridos, 9% de fosfolipidos y
colesterol libre, 3% colesterol esterificado y 1% de vitaminas liposolubles y proteinas.

Recogida del sistema linfatico

Estos quilomicrones abandonan la célula, por exocitosis, a través de la membrana lateral y se
dirigen a los quiliferos (o lactoforos) centrales de las vellosidades y al interior del sistema linfatico.
Los quilomicrones presentan un tamafio lo bastante grande (100 nm) como para dar a la linfa, e
incluso al plasma circulante, un aspecto lechoso después de una comida rica en lipidos. Una
excepciéon al mecanismo descrito son los acidos grasos de cadena corta y media, que abandonan
las células sin esterificacion y sin incorporarse a los quilomicrones, pasando por simple difusién a
los capilares sanguineos.

Los triglicéridos de cadena media (TGCM), a diferencia de los de cadena larga y corta,
penetran en la célula de forma directa, sin disociacion previa por medio de la lipasa. Un 30 % de
los TGCM pueden ser absorbidos sin hidrdlisis previa; los que son hidrolizados lo hacen por las
lipasas pancreaticas, formando rapidamente micelas. Una vez en el interior de la célula no se
reesterifican sino que pasan en seguida a la circulacion venosa portal.

Transporte de los lipidos en sangre

Tipo Origen Destino . L_|p|dos Funcion
principales
Transporte
Quilomicron Intestino Células TG y otros de lipidos de Ia
dieta
Transporte
VLDL Higado Células TG y colesterol de lipidos
enddgenos
Vasos Transporte
LDL (resto de Higado Colesterol colestefol
VLDL)
Higado e céIuIaglggr?oaI{o Elimina y
HDL . 9e Colesterol degrada el
intestino uso de
colesterol
colesterol

A través de la linfa se incorporan a sangre. En las células endoteliales, por medio de la
lipoprotein-lipasa se hidrolizan los triglicéridos de los quilomicrones, dando acidos grasos libres y
glicerol que seran usados por las células. Los restos del quilomicrén con elevado contenido en
colesterol son llevados al higado donde son absorbidos por endocitosis. El colesterol y triglicéridos
sintetizados en el hepatocito son secretados a sangre unidos a apoproteinas formando complejos
denominados VLDL (lipoproteinas de muy baja densidad), que permiten el transporte de
triglicéridos a diferentes 6rganos. Al perder triglicéridos las VLDL pasan a LDL y el excedente de

colesterol se reenvia al higado unido a proteinas formando HDL.
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Absorcion de agua e iones

El agua que pasa por el intestino delgado, aproximadamente unos 9 litros diarios (2 litros
procedentes de la alimentacion y unos 7 litros procedentes de las secreciones digestivas), se
reabsorbe en mas de un 80 % en el intestino delgado. El resto lo hace en el intestino grueso, de
tal modo que sélo una pequefia cantidad, alrededor del 1 %, se elimina con las heces. Los
desplazamientos del agua tienen lugar por mecanismos pasivos osmoticos, y se relacionan
normalmente con el transporte de solutos, siguiendo el gradiente osmoético creado por las
sustancias absorbidas a la sangre.

El paso del sodio al espacio intercelular produce en éste una solucidén hiperténica que facilita
el arrastre de agua como consecuencia del gradiente osmotico creado. El agua pasa desde la luz
del intestino a través de las denominadas uniones estrecha, existentes entre las membranas de
células adyacentes (via paracelular), o en menor cuantia, a través del interior celular (via
transcelular). Las uniones estrechas presentan una permeabilidad decreciente, desde el duodeno
hasta el colon, de tal modo que la participacion de la via paracelular en el transporte de agua se va
reduciendo a medida que se progresa a lo largo del intestino. Una vez en el espacio intercelular, el
agua, gracias al gradiente de presion hidrostatica creado, puede pasar a través de la membrana
basal (mucho mas permeable que las uniones estrechas) hacia los capilares sanguineos.

El cloro se absorbe en duodeno y yeyuno por difusion pasiva siguiendo al Na*. En el ileon y
colon, realiza un cotransporte activo con el Na*, y también un intercambio con el bicarbonato.

El potasio difunde a través de canales y al interior celular por la bomba Na+/K+.

El calcio,se absorben diariamente de 200 a 300 mg mediante transporte activo transcelular,
y transporte paracelular pasivo.

El magnesio, se absorbe como el calcio

El fosfato, se absorbe alrededor del 65% mediante procesos pasivos, y también por un
mecanismo acoplado al Na*, utilizando un cotransportador.

El hierro, en su forma hemo, penetra en las células intestinales mediante la formacion de
vesiculas, seguido de digestion enzimatica y liberacion del hierro libre que se combina
inmediatamente con la apoferritina para formar ferritina. El hierro en su forma no hemo, se libera
de los alimentos y se solubiliza gracias a la acidez del jugo gastrico entre otros, lo cual permite el

paso de hierro férrico (Fe ***) a ferroso (Fe™™).

Composicion de las heces

A lo largo de un dia se excretan de 100 a 150 gramos de materia fecal, de la que entre 30 y
50 gramos son sélidos y de 70 a 100 gramos son de agua. La materia sélida esta formada por
residuos de materiales no digeribles (ej: celulosa), pigmentos y sales biliares, secreciones
intestinales, principalmente mucus, células epiteliales descamadas, bacterias (hasta 1/3 de los
solidos totales), y materiales inorganicos: Ca**, fosfatos, etc.

Las heces eliminadas diariamente a través del recto contienen una cantidad de liquido inferior
a los 200 ml. Cantidades superiores determinan la aparicion de diarrea, que puede tener diversos
origenes. El fendmeno puede producirse, por ejemplo, por el uso de laxantes, capaces de bloquear

la actividad de la ATPasa Na/ K y la absorcion intestinal de sodio. El célera o determinadas
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infecciones bacterianas también pueden originar diarrea al estimular la secrecion de agua y
electrolitos por las criptas de Lieberkiihn; por este mecanismo pueden llegar a perderse hasta 5-10

litros de agua cada dia, con grave riesgo para la vida.
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ORGANIZACION FUNCIONAL DEL SISTEMA NERVIOSO

El sistema nervioso es el encargado de llevar a cabo la mayoria de las funciones de control y coordinacién de
actividades en los organismos superiores. En su nivel de actuacion mas simple estd encargado de regular el medio
interno, controlando las respuestas auténomas y endocrinas. En un nivel mas complejo, es el responsable de realizar
la comunicacidn con el medio externo, a través de las funciones sensoriales y motoras; y en el hombre es la base de la
conciencia, el pensamiento, la memoria y el resto de funciones superiores o comportamiento cognitivo.

El sistema nervioso se distribuye en distintas subdivisiones, estas parcelas no resultan excluyentes entre si, sino que
su descripcion se realiza segun distintos criterios:

a. Sequn la posicidn en el organismo:

¢ Sistema Nervioso Central o Neuroeje: es el centro estructural y funcional de todo el sistema nervioso. Esta
formado por el encéfalo y la médula espinal. Desde el punto de vista celular en esta division sélo se incluyen los
elementos celulares que estan integramente situados en estas zonas. El encéfalo estd formado por cinco regiones
provenientes de las vesiculas encefdlicas embrionarias: Mielencéfalo (Bulbo raquideo), Metencéfalo (Protuberancia y
cerebelo), Mesencéfalo (Mesencéfalo), Diencéfalo (Talamo e hipotalamo) y Telencéfalo (Ganglios basales y corteza
cerebral). La médula espinal es la parte mas caudal del sistema nervioso central. Se subdivide en las regiones
cervical, toracica, lumbar y sacra.

¢ Sistema Nervioso Periférico: Estd formado por grupos de neuronas denominados ganglios y nervios periféricos.
Segun su punto de origen existen doce nervios (o pares) craneales, provenientes del encéfalo; y 31 nervios (o pares)
raquideos, procedentes de la médula espinal. Estos nervios procedentes del sistema nervioso central se extienden
como una red por todo el organismo.

b. Seqgun la funcién:

¢ Sistema Nervioso Somatico: Realiza el control de las funciones voluntarias, las que permiten al organismo su
relacion con el medio externo.

¢ Sistema Nervioso Autéonomo o Vegetativo: Realiza el control de las funciones involuntarias que permiten la
regulacidén del medio interno, o la adecuacion del medio interno frente a estimulos medioambientales.

Desde el punto de vista funcional, el sistema nervioso central presenta una organizacién jerarquizada donde la médula
seria el nivel mas inferior o 1° nivel, en ella se desarrollan los procesos mas simples de control; en un 2° nivel o nivel
intermedio se situaria el tronco, el cerebelo y el diencéfalo con tareas mas complejas, y el 3° nivel, o nivel superior
corresponderia al telencéfalo.

Estructura del sistema nervioso central
Médula espinal

Alojada en el conducto vertebral se extiende desde el agujero occipital hasta la primera vértebra lumbar. Presenta una
estructura segmentada, y lateralmente en cada segmento, se proyectan las raices dorsales y ventrales. A través de
las raices dorsales se produce la entrada de informacidn de los receptores sensoriales del tronco y extremidades; por
las raices ventrales sale informacion hacia los 6rganos efectores. Si se observa una seccion transversal en cualquiera
de sus segmentos, puede verse una regién central en forma de mariposa de sustancia gris y contorneandola una
regién de sustancia blanca.

La sustancia gris contiene somas de neuronas y la sustancia blanca esta formada por haces ascendentes vy
descendentes de fibras nerviosas, vias de conduccién de dos direcciones que conectan el encéfalo con diferentes
segmentos medulares.

A nivel medular se inicia el procesado de la informacion sensorial y se establecen circuitos para realizar muchos
reflejos que son la base de la postura y del movimiento.

Encéfalo

Es uno de los mayores o6rganos del individuo adulto. El encéfalo adquiere su tamano definitivo hacia los dieciocho
afios, aunque su crecimiento mas rapido ocurre durante los primeros afios de la vida. Esta dividido de abajo hacia
arriba en varias regiones:

®  Tronco del encéfalo

Es una regidon absolutamente imprescindible para la supervivencia del individuo, consta a su vez de tres porciones: el
bulbo raquideo o médula oblongada, la protuberancia o puente y el mesencéfalo.
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El bulbo raquideo se puede considerar como una prolongacion de la médula espinal, la sustancia gris se reparte en
nudcleos, unos de funcién sensorial y otros motora. En esta region se localizan los centros de control de la respiracién y
de la circulacion.

La protuberancia, situada por encima del bulbo es una regién ensanchada que por su cara posterior o dorsal esta
unida al cerebelo a través de los pedunculos cerebelosos. Contiene nulcleos sensoriales y motores.

El mesencéfalo o cerebro medio es la porcidn superior y mas pequefia del tronco del encéfalo, en su cara anterior hay
dos ensanchamientos que corresponden a los pedunculos cerebrales. Contiene nucleos de relevo de la informacion
visual y auditiva y también nucleos relacionados con el estado de alerta del encéfalo.

En diferentes porciones del tronco encefalico tienen origen los doce pares craneales que inervan cara, cuello y cabeza
y algunos alcanzan el térax y visceras abdominales.

® Cerebelo

Es una parte del encéfalo grande que se sitla en la cara dorsal del tronco encefalico, y que esta unido a él a través de
tres haces de fibras que forman los pedunculos cerebelosos (superior, medio e inferior). Estd formado por dos
hemisferios cerebelosos y una region central denominada vermis.

En una seccidén transversal puede observarse una capa superficial de sustancia gris, la corteza cerebelosa y una
porcion central de sustancia blanca. La corteza presenta al igual que la cerebral, numerosos surcos y circunvoluciones.
En el interior de la sustancia blanca hay intercalados nucleos de sustancia gris.

El cerebelo desarrolla funciones fundamentales relacionadas con el control de los musculos esqueléticos. Interactia
con la corteza cerebral para producir movimientos, ayuda a controlar la postura y participa en el mantenimiento del
equilibrio.

® Diencéfalo

Es una regién cubierta por los hemisferios cerebrales y situada en la profundidad del encéfalo. Consta de varias
estructuras situadas alrededor del tercer ventriculo. A cada lado de la linea media esta situado un nucleo de sustancia
gris, el tdlamo, inferiormente se sitda el hipotdlamo que rodea lateral y ventralmente al tercer ventriculo. Los nucleos
qgue se encuentran en el talamo procesan informacion sensorial enviandola a la corteza cerebral del mismo lado, otros
reciben informacién del cerebelo y los ganglios basales y envian informacién a la corteza motora del mismo lado, y
algunos nucleos desarrollan funciones relacionadas con el estado de conciencia.

Los nucleos hipotaldmicos son centros de regulacién de funciones vegetativas de gran importancia para la
supervivencia del individuo, funciona como un eslabén entre la corteza cerebral y los centros auténomos inferiores.

® Telencéfalo o cerebro

Consta de dos hemisferios cerebrales unidos en la linea media a través de un tracto de fibras denominado cuerpo
calloso. Cada hemisferio tiene una capa externa de sustancia gris de unos 2-4 mm de grosor denominada corteza
cerebral. Esta corteza al igual que la cerebelosa se encuentra extraordinariamente plegada formando las
circunvoluciones que suponen un fuerte incremento de la superficie manteniendo el mismo volumen.

Por debajo de la corteza se encuentra una gran masa de sustancia blanca formada por axones que interconectan las
distintas regiones corticales, y la corteza con el resto del encéfalo. En la profundidad de la sustancia blanca de cada
hemisferio se encuentran una serie de nucleos, los ganglios basales. Participan en la iniciacion y el control del
movimiento voluntario.

Cubiertas protectoras o meninges

El sistema nervioso central es una estructura vital y muy delicada, por ello dispone de una serie de elementos o
cubiertas de proteccion. El mas externo es la cubierta 6sea, el crdneo encierra el encéfalo y la columna vertebral aloja
a la médula espinal. Por debajo del hueso, se sitlan las meninges que son tres capas de tejido conectivo situadas
desde el hueso al tejido nervioso en el siguiente orden:

1. Duramadre: formada por un fuerte tejido fibroelastico denso. En ella se sitlan los senos venosos de drenaje
del sistema nervioso central.

2. Aracnoides: formada por tejido fibroso

3. Piamadre: formada por tejido conectivo fino

Entre ellas se sitlan los siguientes espacios:

1. Espacio epidural: por encima de la duramadre, contiene tejido adiposo, plexos venosos y otros tejidos
conjuntivos.
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2. Espacio subdural: por debajo de la duramadre, o entre duramadre y aracnoides, contiene una pequeina
cantidad de liquido seroso.

3. Espacio subaracnoideo: por debajo de la aracnoides, o entre aracnoides y piamadre. Conectado con los
cavidades ventriculares encefdlicas y canal ependimario medular, se encuentra lleno de liquido
céfalorraquideo.

Aparte de las cubiertas protectoras descritas anteriormente, las neuronas del sistema nervioso central estan
protegidas por una barrera entra la sangre y el medio extracelular del tejido nervioso, que se denomina barrera
hemato-encefdlica. Las células endoteliales de los capilares, que vascularizan esta regién, presentan uniones estrechas
para impedir el paso de sustancias que pudieran causar una alteracion de la actividad neuronal. La existencia de la
barrera hemato-encefalica limita estrechamente el movimiento de solutos desde la sangre al sistema nervioso central

Liquido cefalorraquideo

La regulacion del liquido extracelular que rodea las células nerviosas es una funcién de la circulacién sanguinea
cerebral. El liquido cefalorraquideo es un depodsito de liquido circulante que junto con la sangre regula el medio
extracelular de las células nerviosas.

El liquido cefalorraquideo se encuentra en el espacio subaracnoideo en torno al encéfalo y médula espinal y en el
interior de las cavidades del sistema nervioso central. Las grandes cavidades se llaman los ventriculos y son cuatro:
dos ventriculos laterales , uno en cada hemisferio cerebral, el tercer ventriculo situado en el diencéfalo, y el cuarto
ventriculo en el tronco encefélico que se continua en la médula en un conducto central denominado canal ependimario.

Es una solucién similar a la plasmatica con muy pocas proteinas pero con una composicidn electrolitica distinta, ya que
posee concentraciones mayores de cloro, sodio y magnesio; e inferiores de potasio y bicarbonato.

El volumen de liquido céfalorraquideo es de 120 a 150 ml, encontrandose unos 35 ml en el interior de los ventriculos
cerebrales y unos 100 ml en el espacio subaracnoideo. Se forma en los plexos coroideos a razén de 500 ml/dia lo que
supone una renovacion total de unas cuatro veces al dia. Circula por los espacios ventriculares y canal ependimario,
para después recorrer la superficie del encéfalo y médula espinal a través del espacio subaracnoideo. Se reabsorbe en
las vellosidades aracnoideas drenando a los senos venosos.

Las funciones que cumple el liquido céfalorraquideo, de forma resumida, son las siguientes:

1. Forma una cubierta liquida protectora que funciona como un sistema de flotacidn protegiéndole de los bruscos
movimientos de la cabeza.

2. La modificacion de su volumen sirve para compensar fluctuaciones en la cantidad de sangre en el interior del
craneo de tal modo que el volumen intracraneal se mantenga constante

3. Mantiene un medio idnico adecuado.

4, Permite la eliminacidn de sustancias de desecho que por ser poco solubles en lipidos o tener un tamafo grande
no atraviesan la pared capilar

5. Participa en los mecanismos de transporte intercerebral, ya que muchos neuropéptidos son vehiculados de una
region a otra del encéfalo a través del liquido cefalorraquideo.

Tipos de células en el Sistema Nervioso

Las unidades celulares funcionales del sistema nervioso son las neuronas, las cuales forman la red de comunicacidon
que es la arquitectura basica para el funcionamiento de este sistema. Se estima que en el sistema nervioso de un
adulto joven existen unos 100.000 millones de neuronas (10!!) , y esta cantidad tan sélo se corresponde con el 10%
de las células que lo componen. El resto, 90%, aproximadamente la mitad del volumen, corresponde a las células de
la glia o neuroglia (“pegamento entre las neuronas”) que forman la matriz conjuntiva de soporte de las neuronas.

Células de la glia o neuroglia

Son células que sirven como elemento de soporte tanto fisico como metabdlico para las neuronas. También tienen una
gran importancia en el desarrollo y en los procesos de regeneracion del sistema nervioso. Aunque originalmente se les
adjudicé un papel meramente pasivo de armazon, las funciones de la glia han ido creciendo en importancia a lo largo
de los ultimos afos, descubriéndose asi que el correcto funcionamiento de la “parte noble” del sistema nervioso que
son las neuronas reposa en buena medida en esta segunda linea de células.

En general, son células pequefias de prolongaciones cortas y ramificadas, y existen varios tipos:

1. Astrocitos: muy frecuentes en el sistema nervioso central, presentan gran numero de prolongaciones
ramificadas que envuelven tanto los somas como las dendritas neuronales. Mediante estas ramificaciones
forman los pies perivasculares alrededor de los capilares, formando parte de la barrera hemato-encefélica que
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limita el paso de sustancias hasta las neuronas; de este modo controlan el medio ambiente de la neurona.
Asi, por ejemplo, pueden captar K* y regular su concentracion extracelular.

2. Oligodendrocitos: forman la vaina de mielina en el sistema nervioso central y sirven para mantener unidas las
fibras nerviosas.

3. Células de Schwann: forman la vaina de mielina en el sistema nervioso periférico y son el equivalente de los
oligodendrocitos del sistema nervioso central. Cuando se situan sobre los somas neuronales se las denomina
células satélite.

4. Microglia: son células pequefias y escasas con funciones defensivas, al aparecer un dafio tisular nervioso, se
convierten en grandes macréfagos.

5. Ependimocitos o células ependimarias: son células, algunas ciliadas, de un epitelio cibico simple, que tapizan
las cavidades llenas de liquido cefalorraquideo del sistema nervioso central.

Funciones de las células de la glia

1 Son elementos de soporte, que sirven también para separar e incluso aislar grupos de neuronas

2 Dos tipos de células gliales sirven para formar la vaina de mielina

3. Algunas actian como basureros, recogiendo restos tras una lesién o muerte celular

4., Tamponan y mantienen la concentracion de potasio extracelular, algunas captan y retiran
neurotransmisores en las sinapsis

5. Durante el desarrollo ciertas células gliales guian la migracidn de las neuronas y dirigen el
crecimiento de los axones

6. Ciertos tipos de células gliales participan en la construccion de la barrera hematoencefalica que
previene la entrada de tdxicos de la sangre al encéfalo

7. Algunas células gliales pueden participar en la nutricién de las neuronas.

Neurona

La mayor parte de las neuronas tienen un cuerpo o soma donde se sitlan los principales organulos celulares. Los
somas de las neuronas se presentan normalmente agrupados formando lo que en el sistema nervioso central se
describe como sustancia gris. Estas agrupaciones presentan distintas denominaciones: nucleos, laminas, ganglios, etc.
En el sistema nervioso periférico algunos somas se sitian en ganglios (ganglios sensoriales, autbnomos) y otros se
encuentran distribuidos en los tejidos como la pared gastrointestinal formando el sistema entérico.

La caracteristica mas importante de la neurona es la presencia de las prolongaciones de su cuerpo celular. Existen dos
tipos de prolongaciones:

a. Dendritas: Son prolongaciones numerosas, ramificadas y cortas en el sistema nervioso central, y largas en el
periférico. Constituyen un mecanismo de expansion de membrana extraordinariamente grande, en algunas neuronas
representan hasta el 90 % de su superficie celular. Sobre sus membranas se sitlan una gran cantidad de receptores
que van a permitir la recepcion de informacion a manera de gran antena.

b. Axon, cilindro-eje o fibra nerviosa: Es una prolongacién Unica que emerge en una regiéon del soma denominada
cono o colina axdnica. Puede presentar ramas colaterales y una arborizacién terminal. Su longitud es muy variable
desde unas pocas micras hasta mas del metro. En el sistema nervioso central las agrupaciones de axones conforman
la denominada sustancia blanca.

Clasificacion de las neuronas

a. Segun el punto de vista morfolégico. Dependiendo del nimero de prolongaciones que se originan desde el
soma.

1. Neuronas unipolares o pseudounipolares: una Unica prolongacidon que se ramifica, para dar una rama central
(se dirige hacia el SNC) y una rama periférica (se aleja del SNC). Estas dos ramas forman en conjunto un
axon que conduce impulsos desde las dendritas en la terminacion de la rama periférica hacia el SNC.

2. Neuronas bipolares: con un axon y una dendrita, son las menos habituales

3. Neuronas multipolares: con un axon y multiples dendritas, son las mas habituales en el sietema nervioso
central.

b. Segun el punto de vista funcional. Dependiendo de la direccion del transito de informacion a su través:

Neuronas aferentes (sensoriales): llevan la informacién desde la periferia al sistema nervioso central
Neuronas eferentes (motoras): llevan la informacion desde el sistema nervioso central a la periferia.
Interneuronas: llevan la informacién de unas neuronas a otras y se situan exclusivamente dentro del sistema
nervioso central.

WN =

Estudio de la fibra nerviosa o axon

Los axones son porciones de la neurona que en algunos casos han de atravesar distancias muy largas para llegar a sus
células diana. La mayor parte de las fibras nerviosas se agrupan formando en el sistema nervioso periférico los nervios
y en el central los tractos, haces o pedunculos.
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En el sistema nervioso periférico los axones van protegidos por un fina cubierta de tejido conectivo que se denomina
endoneuro. Un grupo de fibras forma un haz o fasciculo y va a su vez rodeado de una segunda cubierta conectiva
denominada perineuro. Por ultimo, un conjunto de haces se agrupa con vasos sanguineos formando un paquete
vasculo-nervioso que va protegido por una tercera cubierta denominada epineuro, el cual sirve también como
elemento de anclaje con los tejidos subyacentes.

Las fibras nerviosas pueden ser de dos tipos: Mielinicas, cuando poseen una cubierta protectora denominada vaina de
mielina, que a modo de aislante rodea la fibra separandola del medio extracelular. Esta envuelta esta formada por la
superposicién de multiples segmentos de membrana de células de la glia, dando lugar a una barrera lipidica que le
aportara propiedades funcionales muy relevantes. La otra modalidad son las amielinicas que carecen de vaina de
mielina.

La construccién de la vaina de mielina supone un gasto energético muy grande para el sistema nervioso. Aquellas
fibras que bien por ser muy cortas, o por llevar informacion poco relevante o que no precisa ser procesada muy
rapidamente, seran del tipo amielinico.

En el sistema nervioso central existen fibras mielinicas y fibras amielinicas. La célula de la glia responsable de la
formacion de la vaina es el oligodendrocito, que al disponer de multiples prolongaciones utiliza cada una de ellas para
formar la vaina de mielina alrededor de multiples fibras (1loligodendrocito/50 fibras). En las fibras amielinicas el
oligodendrocito se situa alrededor de la fibra pero sin formar vaina.

En el sistema nervioso periférico:

a. Fibras mielinicas.. La célula de la glia que forma esta vaina es la célula de Schwann que puede enrollarse hasta
cien veces alrededor de la fibra y construir una gruesa capa de mielina. Cada célula de Schwann sdlo rodea una
fibra, y como las fibras pueden tener grandes longitudes se requiere la sucesién de multiples células de Schwann
para cubrirla. Los espacios que quedan entre las células se denominan nodos de Ranvier y estan situados
aproximadamente cada 1-2 mm.

b. Fibras amielinicas. En este caso la célula de Schwann rodea una Unica vez a la fibra nerviosa y sirve para la
proteccién de varios axones.

Propagacion del potencial de accion

La generacién del potencial de acciéon ocurre normalmente a nivel del cono o colina axdnica, posteriormente se
propaga a lo largo de toda la fibra nerviosa hasta las ramificaciones terminales axdnicas. Cuando un potencial de
accion se origina en una zona de la membrana, la polaridad de dicha zona es distinta a las regiones vecinas que
permanecen en reposo; asi al existir dos potenciales diferentes juntos fluird una pequefia corriente entre ambas
regiones. Se forma de esta manera un circuito local.

Existen dos modalidades de conduccién que aunque basadas en el mismo fenémeno de flujo de corriente, o circuito
local, se desarrollan de distinta forma en cada una de las dos variedades de fibras nerviosas:

A. Conduccién continua o punto a punto en las fibras amielinicas.

El potencial de accidn genera una corriente local que fluye y despolariza la membrana adyacente (en situacion de
reposo) hasta el potencial umbral; esta despolarizacidn activa el mecanismo de apertura y retroalimentacidn positiva
de los canales de Na dependientes dando lugar a un cambio rapido en la polaridad o potencial de accién. De ese modo
se van generando potenciales de acciéon de igual amplitud a lo largo de la membrana. El potencial de accién se
propaga en una onda continua ya que toda la membrana axdnica esta en contacto con el liquido extracelular. Un simil,
bastante acertado, con el proceso de conduccién continua es la combustién de un cigarrillo; una vez aplicado el
estimulo (en el ejemplo, cerilla 0 mechero) el proceso es espontaneo y se autoabastece. La region sin quemar seria la
membrana en reposo, la region que se estd quemando la zona despolarizada, y la region ya quemada, la membrana
en estado refractario sin posibilidad de entrar de nuevo en combustion. La diferencia, a favor de la fibra, radica en que
la zona quemada al cabo de muy poco tiempo vuelve a estar regenerada y en condiciones de repetir el proceso.

La direccién de la propagacién es anterdograda u ortodrémica, es decir, desde el cono axdnico a las ramificaciones
terminales de la fibra. Esto es debido al hecho de que las corrientes locales no pueden despolarizar areas de
membrana, que han sido previamente despolarizadas, porque estédn en periodo refractario (con sus canales de Na*
dependientes de voltaje en estado de cerrado inactivable).

B. Conduccién saltatoria en las fibras mielinicas

La mielina es un material aislante, formado fundamentalmente por fosfolipidos, que dificulta el flujo de cargas entre el
interior y el exterior celular. Como no es una vaina continua, sino que esta interrumpida por los nodos de Ranvier, es
en estas regiones donde se acumulan los canales dependientes de voltaje. De esta forma, el potencial de accién sélo
puede generarse en los nodos y por este “salto” de nodo a nodo se denomina a la conduccion saltatoria. Este tipo de
conduccién, légicamente, incrementa extraordinariamente la velocidad; asi un potencial de accién se transmite de la
cabeza a los pies en 4 segundos a través de fibras amielinicas y lo haria en 0,01 segundos a través de grandes fibras
mielinicas.
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Ademas, la conduccion saltatoria supone un ahorro energético, ya que los movimientos idnicos sdlo transcurren en los
nodos, siendo el desequilibrio idnico menor y por lo tanto el consuno de ATP por la bomba de Na/K ATPasa también.

Clasificacion de las fibras nerviosas

Un criterio funcional de clasificacion consiste en distribuirlas atendiendo a la velocidad de conduccion del potencial de
accion o impulso nervioso. Los parametros que determinan la velocidad de conduccidn son tres:

1. Didmetro de la fibra (0.2 a 20 :). A mayor didametro mayor velocidad de conduccion
2. Espesor de la vaina de mielina: A mayor espesor, mayor velocidad de conduccién.
3. Distancia internodal: A mayor distancia internodal, mayor velocidad de conduccién

La velocidad de conduccidn de una fibra viene determinada por su didmetro, ya que éste marca su area transversal y
por lo tanto su resistencia al paso de la corriente. Sin embargo la relacidn entre didmetro y velocidad de conduccién no
es lineal. En el caso de los grandes axones mielinicos la velocidad de conduccion (m/seg) es aproximadamente el
didmetro en micras multiplicado por 6, para las fibras mielinicas pequefias se multiplicaria por 4,5 y para las fibras
amioelinicas por 1,7.

Los axones de los nervios periféricos fueron divididos por conveniencia en tres grupos A, B y C de acuerdo a sus
respectivas velocidades de conduccién. Para las fibras sensoriales se usa otra clasificacién que las divide en cuatro
grupos I, II, IIT y IV.

La conduccién puede ser bloqueada por frio, compresiéon, anoxia, y farmacos como los anestésicos locales. La
velocidad de conduccion disminuye un 3% por cada grado que baja la temperatura, el bloqueo es mayor en las
grandes fibras mielinicas que en las pequefias amielinicas. Por el contrario el bloqueo de los anestésicos es mas
efectivo en fibras amielinicas pequefias que en las grandes mielinicas
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FUNCIONES SENSORIALES: SISTEMA SOMATOSENSORIAL

La puerta de entrada de la informacién del entorno al sistema nervioso, de la amplia gama de informaciones que
conforma el mundo que nos rodea, es proporcionada por los receptores sensoriales que detectan estimulos tales como

tacto, sonido, luz, dolor, frio, calor, etc.

Receptores sensoriales

Los receptores sensoriales convierten la energia del estimulo en una sefial nerviosa, en la que esta codificada la
informacion y las caracteristicas del estimulo. A continuacion se transmite desde el receptor, mediante una serie de
neuronas y relevos sindpticos, hasta las regiones cerebrales especificas, denomindndose proceso sensorial. La
infraestructura del sistema nervioso encargada de sustentar este proceso se llama sistema sensorial y consiste en el
conjunto de neuronas y sinapsis excitatorias e inhibitorias que van desde la periferia (superficie corporal u érgano

receptor) hasta los niveles mas altos del sistema nervioso central.

Con todo, este proceso forma parte de otro mas amplio: la percepcion, en el cual, la informacidn sensorial se integra
con la informacidon previamente adquirida, por lo que se afiaden elementos subjetivos que pueden matizar la
sensacidén. Por lo tanto al hablar de percepcién hay que contemplar un proceso activo e integrador en el que participa

todo el cerebro.

Los receptores sensoriales son los encargados de convertir los estimulos en mensajes nerviosos. El estimulo normal y
apropiado para un receptor es el que presenta el umbral mas bajo con capacidad excitatoria. A este estimulo se le
llama "adecuado o especifico" e implica la minima intensidad necesaria para que pueda ser detectado. Aunque un
traumatismo ocular puede provocar destellos luminosos, los estimulos adecuados para la vision son los
correspondientes a ondas electromagnéticas dentro del espectro visible. Esta idea estd en relacidn con la Ley de Mdller
de las energias sensoriales especificas que postula: ... el tipo de sensacién no estd determinado por el estimulo, sino

por el érgano sensorial estimulado, y por la zona del sistema nervioso central donde se procesa la informacion”.

Clasificacion de los receptores sensoriales

Existen varias formas de clasificar de los receptores dependiendo de los criterios empleados (la sensacién provocada,
su origen embrioldgico, su localizacidn y la naturaleza fisica del estimulo). Los mas habituales son los criterios de
localizacidon que permiten distinguen entre exteroceptores (receptores externos), interoceptores (receptores viscerales)
y propioceptores (receptores musculares y articulares). Otro criterio muy utilizado es el que atiende a la naturaleza

fisica del estimulo, segun el cual los receptores se clasifican en:

a) Mecanorreceptores que son estimulados cuando se produce la deformaciéon mecanica del receptor o de las células

adyacentes a éste.

b) Termorreceptores que se estimulan cuando detectan cambios en la temperatura; los hay que se estimulan con el

frio y otros, con el calor.

c) Nociceptores estimulados por el dafio producido en los tejidos, o cuando este dafio es inminente, ya sea por

mecanismos fisicos o quimicos.

d) Fotorreceptores sensibles a la incidencia de luz sobre la retina del ojo.

e) Quimiorreceptores que son estimulados por sensaciones quimicas de gusto y olfato (sabores y olores), por la
concentracion de oxigeno y didxido de carbono en la sangre arterial, o por la osmolalidad o el pH de los liquidos

corporales.

Y un tercer criterio les clasifica en funcion de su estructura en:
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a) Primarios: formados por la terminacién de una fibra sensorial

b) Secundarios: formados por una célula especializada, que se conecta a través de una sinapsis con la fibra sensorial.

Transduccién sensorial

El proceso utilizado por los receptores sensoriales para transformar la energia fisica del estimulo sensorial (presion,
temperatura, ondas electromagnéticas, etc.) en potenciales de accidn, unidad fundamental de informacién en el

sistema nervioso, se denomina transduccion sensorial.

El proceso de transduccion se produce en una zona especializada de la membrana del receptor primario, o de la célula

receptora especializada, denominada sensor.

La energia fisico-quimica, inducida por el estimulo, provoca en esta zona un cambio en la permeabilidad de la
membrana del receptor y en consecuencia se produce bien de forma directa, bien mediada por mensajeros
intracelulares (AMPc y GMPc) la apertura o el cierre de canales idnicos produciéndose un flujo de corriente que induce
modificaciones en el potencial de membrana. La entrada de cargas positivas hacia el interior (principalmente Na+),
provocara una despolarizacion; mientras que si se produce una salida de cargas positivas desde el interior
(principalmente K+) entonces se producira hiperpolarizacion. Este cambio en el potencial de membrana se denomina

potencial de receptor.

En los receptores primarios, se produce un flujo de corriente que se dispersa a lo largo de la fibra nerviosa. En el
primer nodo de Ranvier, el potencial que llega se denomina potencial generador y si tiene amplitud suficiente esta
corriente inicia potenciales de accion en la fibra. Sélo los potenciales de accién son transmitidos a lo largo de la fibra
nerviosa hacia el sistema nervioso central. En los receptores secundarios, el potencial receptor se produce en las
células epiteliales especializadas y se transmite, a la zona terminal de la neurona aferente primaria, a través de una
sinapsis.

Los potenciales receptores pueden sumarse temporal o espacialmente de manera que se alcance mas rapidamente el
umbral y se produzca un potencial de accidn. Si se aplica un estimulo de una intensidad que supere el umbral, pero de
corta duracion se producira un solo potencial de accién. Un estimulo de la misma amplitud pero de mayor duracion
provocara potenciales de accidn repetitivos; cuanto mas se eleva el potencial de receptor sobre el nivel umbral, mayor

es la frecuencia de los potenciales de accién.

Una caracteristica especial de todos los receptores sensoriales es que se adaptan, ya sea parcial o completamente a
sus estimulos después de un periodo de actividad. El tipo de adaptacién difiere en los distintos tipos de receptores.
Algunos receptores son fasicos o de adaptacion rapida, lo que significa que se adaptan con rapidez al estimulo (p.€j.,
corpusculos de Pacini) y otros son tdénicos o de adaptacidn lenta, es decir que se adaptan lentamente al estimulo (p.
ej., husos musculares). En algunos casos, los receptores fasicos se denominan, receptores de velocidad y los

receptores tdnicos, receptores de intensidad.

Codificacion sensorial

Las neuronas sensoriales se encargan de codificar los estimulos del ambiente. La codificaciéon se inicia cuando el
estimulo es transducido por receptores sensoriales y continla a medida que la informaciédn se transmite a niveles

progresivamente mas elevados del SNC. Las caracteristicas codificables son:

a) Modalidad. Cada tipo especifico de sensacién recibe el nombre de modalidad. Las fibras nerviosas solo
transmiten potenciales de acciéon sea cual sea el estimulo. La modalidad percibida, dependera del punto
especifico en el sistema nervioso central donde termina la fibra excitada. Asi, toda la informacidén que llega a
través de los nervios dpticos se interpreta como luz, incluso si la sefial resulta de la presién aplicada en el

globo ocular, dado que terminan en las areas visuales del cerebro. Esta especificidad de las fibras nerviosas
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para transmitir solamente una modalidad sensitiva se denomina principio de la "linea rotulada o linea
marcada".

b) Intensidad. La intensidad del estimulo estd correlacionada con la frecuencia de descarga de la fibra
sensorial. La intensidad del estimulo mas baja que un individuo puede detectar se denomina umbral sensorial.
El aumento de la intensidad del estimulo produce un aumento de potenciales de accién por unidad de tiempo.
Este aumento tiene un limite impuesto; de una parte porque el nUmero de canales es limitado y de otra por el
periodo refractario de la fibra aferente. La intensidad del estimulo puede ser ampliada en su apreciacion por
el nimero de receptores activados y, por lo tanto, un estimulo intenso activa mas receptores y genera
respuestas mas amplias que estimulos mas débiles, es decir utilizando un numero creciente de fibras en
paralelo (sumacion espacial); la intensidad se puede codificar también, por diferencias de la frecuencia de
disparo de las neuronas sensoriales de la via (sumacién temporal) e incluso codificar por activacion de
diferentes tipos de receptores.

c) Duracién. La duracidn estd en funcién de la intensidad y de la permanencia del propio estimulo; en este
ultimo caso dependerd de si los receptores activados son de adaptacién rapida, que definen el principio y el
final del estimulo, o de adaptacidn lenta, en cuyo caso mantienen la frecuencia de disparo mientras persiste el
estimulo. Sin embargo, si el estimulo es muy prolongado, los receptores acaban por adaptarse y cambian su
frecuencia de disparo.

d) Localizacién. Los receptores sensoriales se disponen espacialmente en los tejidos periféricos de la superficie
del cuerpo y los potenciales de accion llevan la informacion basica a los niveles superiores para la localizacion
del estimulo. El cerebro posee una representacion precisa de estos receptores. Esta representacion espacial

de la superficie corporal en la corteza cerebral se basa en los campos receptores de neuronas sensoriales.

Campo receptor es un area del cuerpo que al ser estimulada provoca la activacidon del receptor que la inerva. Entre
sus propiedades estén el tamafio y la densidad de sensores. Campos receptores pequefios y con una densidad de

sensores elevada indican una mayor precision en la localizacion.

Para aumentar el contraste de la informacion sensorial y aumentar su grado de resolucion espacial, es decir, localizar y
discriminar entre dos estimulos, se utiliza la inhibicidn lateral. Esta se produce en los ntcleos de relevo, de la médula
espinal o del tallo encefélico. En ellos, mediante conexiones con interneuronas inhibitorias las neuronas mas activas
limitan la actividad de las neuronas adyacentes menos activas. De este modo, el campo receptor implica un centro

excitatorio y una periferia inhibitoria, que ayudan a localizar con precisidn el estimulo al delimitar sus fronteras.
Sistema somatosensorial

El sistema somatosensorial procesa informacién acerca de tacto, posicidn, dolor y temperatura. Los receptores
implicados en la transduccién de estas sensaciones son mecanorreceptores, estimulados por el desplazamiento
mecanico de algun tejido del organismo; termorreceptores, que detectan calor y frio y nociceptores que se activan por
cualquier factor que dafie los tejidos localizados por la superficie de todo el cuerpo. También existen receptores en la
musculatura esquelética y otros tejidos de cuerpo que envian informacién al SNC sobre el estado y la posicion del

cuerpo. Estos mecanorreceptores reciben el nombre de propioceptores.

Los receptores cutdneos no estan distribuidos uniformemente por la superficie del cuerpo, sino que hay regiones con
una mayor densidad por lo que presentan también mayor sensibilidad. Las zonas mas sensibles son la punta de la
lengua, los labios, la punta de los dedos, el dorso de la mano y la cara. Los receptores cutaneos son dendritas de
neuronas sensitivas que pueden encontrarse encapsuladas, formando discos o terminaciones nerviosas libres.

Receptores somatosensoriales

A) Mecanorreceptores
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Los mecanorreceptores detectan estimulos mecanicos y pueden clasificarse de acuerdo con la sensacion especifica que
codifican. Generan sensaciones de tacto, presion, vibracion y cosquilleo. Algunos tipos de receptores se encuentran en
la piel no vellosa (glabra) y otros en la piel vellosa. Los tipos de mecanorreceptores se describen conforme a su

localizacidn en la piel o musculo, tipo de adaptacién y sensacién codificada.

B) Propioceptores

Los propioceptores suministran informacion acerca de la posicion de las articulaciones, de la actividad muscular y de la
orientacién del cuerpo en el espacio. Los receptores de estiramiento mas importantes son los husos musculares y los

receptores tendinosos de Golgi.

C) Termorreceptores

Los receptores de temperatura son terminaciones nerviosas libres de adaptacién lenta que reconocen la temperatura
cutdnea. Hay receptores para el frio y para el calor. La poblacién de receptores para el frio responde para un amplio
intervalo de temperaturas, entre 20 y 35 °C y la poblacion de receptores para el calor responde dentro de un intervalo
de entre 30 y 43 °C. En un intervalo de temperaturas intermedias (la denominada zona neutra o zona confortable) no
existe una sensacién de temperatura apreciable. Dicho intervalo oscila aproximadamente entre 30 y 36 °C para una
pequefia zona de la piel, pero es mas estrecho cuando se expone el cuerpo al desnudo. Con temperaturas inferiores a
17 °C se produce dolor por frio. Con temperaturas muy altas de la piel (superiores a 45 °C) puede aparecer el

fendmeno de frio paradéjico, determinado por la activacion de una parte de la poblacién de receptores para el frio.

Estudio de la nocicepcion

El dolor informa de agresiones externas o internas a nuestro organismo y previene de la constante produccion de
lesiones, actuando como un sistema de alarma. Abarca matices psicoldgicos y afectivos que, a diferencia de otras
sensaciones, son siempre de caracter negativo o de disconfort. Por otra parte, la sensacién de dolor conduce al
desarrollo de una serie de respuestas reflejas tanto motoras (reflejo flexor o de retirada, contracturas musculares, etc)

como vegetativas (sudoracion, escalofrios, nauseas) que forman parte de la sensacion.

Los nociceptores reaccionan a estimulos nocivos capaces de causar dafio tisular. Estdn formados por terminaciones
nerviosas cutaneas libres, que responden a dos tipos principales: los nociceptores mecanicos y los nociceptores
polimodales. Los primeros responden a estimulos mecanicos, como pinchazos dolorosos con objetos agudos (dolor
agudo); los segundos,reaccionan a estimulos mecdnicos, quimicos y térmicos (dolor crénico o persistente). Por
tratarse de un sistema de alarma, ambos tipos de receptores se adaptan muy lentamente o no lo hacen.
La estimulacidon parte de una alteracion primaria de los tejidos, con reacciones celulares que producen sustancias

capaces de estimular los nociceptores.

® Caracteristicas de la sensacion de dolor.

La caracterizacion del dolor es una funcion importante en el conocimiento del mismo:
a. Localizacion. El dolor proveniente de la estimulacion de la superficie corporal se denomina dolor superficial, y
suele presentar dos componentes, el llamado dolor primario, como el que desencadena un pinchazo y que
desaparece tras cesar el estimulo; y el dolor secundario, que se produce después del anterior, con un intervalo de
retraso (no mas de 1 seg.), de caracteristicas menos definidas, peor localizado y mas prolongado en el tiempo. El
dolor que aparece en los musculos, articulaciones, huesos y tejido conjuntivo se conoce como dolor profundo, mal
localizado, sordo y con afectacion del entorno inmediato. Estos dos tipos representan el dolor somatico en
contraposicion al dolor visceral que se genera en drganos internos y con frecuencia se asocia a fuertes

contracciones musculo-viscerales o a su intensa deformacion o inflamacion.

El dolor visceral se diferencia del dolor somatico en que estd mal localizado con relacién al 6rgano afectado y

habitualmente es referido a una zona de la superficie corporal. La explicacién del dolor referido, viene dada
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porque tanto las fibras del dolor somatico como visceral convergen en las mismas células del tracto
espinotalamico a un determinado nivel de la médula espinal y el cerebro interpreta los impulsos del tracto

espinotalamico como dolor en la regiéon somatica correspondiente.

El dolor visceral, puede localizarse superficialmente en los dermatomas relacionados con la localizacion
embrionaria de la estructura visceral afectada. Asi el dolor producido en el corazén por una falta de riego
sanguineo adecuado, como ocurre en una angina de pecho, es referido al lado izquierdo del térax y parte del
brazo izquierdo.
Un aspecto cualitativo peculiar de la somatoestesia superficial es el picor, muy relacionado con el dolor por la
distribucion corporal en donde se puede percibir, y por las vias de conduccién que se utilizan para su transmision.
En este tipo de sensacién interviene la histamina ya que se ha detectado su presencia en las zonas afectadas, y
cuando  se procede a su inyeccién se desencadena un picor de gran intensidad.
b. Duracion. Los dolores agudos avisan de la existencia o de la produccién inminente de la lesidn y suelen
desaparecer cuando lo hace la lesidon. Los crénicos persisten en el tiempo o presentan constantes recidivas y en

muchas ocasiones no esta relacionada la cantidad de dolor y la entidad de la lesion.

Vias somatosensoriales

La informacion sensorial proveniente de los receptores de la superficie corporal penetra en la médula espinal mediante
las raices dorsales de los nervios espinales. Bien a este nivel o a nivel del tronco encefélico los impulsos procedentes
de un lado del cuerpo cruzan al lado opuesto. Hay dos vias que conectan los receptores sensoriales con la corteza
cerebral. Son los Sistemas: Columna dorsal-lemnisco y Anterolateral. En ambas vias la informacion viaja desde el
receptor hasta la corteza sensitiva y la transmision se realiza mediante conexiones de neuronas en serie: neuronas de

primer orden, segundo, tercero y superiores.

® Sistema de la columna dorsal y lemnisco.

Es una via formada por grupos de tres neuronas en serie que trasmite la informacion procedente de la mayoria de
los mecanorreceptores y propioceptores hasta la corteza. Consta principalmente de fibras nerviosas mielinicas de
conduccién rapida. Las primeras neuronas, o neuronas de primer orden, tienen sus somas en los ganglios de la
raiz dorsal de los nervios raquideos o en los ganglios craneales y sus axones ascienden ordenadamente por la
médula espinal hasta el bulbo, en dos haces denominados columnas dorsales o haz de Burdach y de Goll. Alli
establecen sinapsis sobre neuronas de segundo orden situadas en los nucleos de las columnas dorsales. En cada
relevo sinaptico se mantienen las relaciones topograficas (orientacion espacial), de tal manera que las

proyecciones de los dedos, mano y brazo se mantienen juntas.

Los axones de las neuronas de segundo orden cruzan al lado opuesto (decusacidn) y penetran en el lemnisco
medial, que asciende hasta el tdlamo donde a nivel del nicleo ventral posterolateral (VPL) hacen sinapsis sobre
neuronas de tercer orden que proyectan sus axones al area somatosensorial primaria (SI) de la corteza cerrebral.
Para transmitir la sensibilidad de la cara existe la via del trigémino que es equivalente a la via del sistema de

columna dorsal y lemnisco en el resto del cuerpo.

® Sistema Anterolateral.

Llamado también espinotalamico, transporta la informacién del dolor, la temperatura, el tacto o presidn groseros y
las sensaciones de picor y cosquilleo. Este sistema contiene principalmente fibras de conduccion lenta.La via
espinotalamica se puede subdividir en dos: via neospinotalamica las fibras se proyectan en la corteza
somatosensorial y via paleoespinotaldmica con proyecciones en diferentes puntos del talamo.
La via neoespinotalamica, tiene los axones de las neuronas de primer orden (con somas en los ganglios
raquideos) que establecen sinapsis sobre neuronas de segundo orden, situadas en las astas dorsales de la médula

espinal. Los axones de las neuronas de segundo orden decusan a nivel medular y ascienden por un haz
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denominado anterolateral. Se proyectan, en el nucleo vental posterolateral (VPL) y nucleos contiguos del talamo
de la misma forma somatotdpica. Ascienden a la corteza somatosensorial. Se cree que transmiten informacion

relacionada con el dolor intenso, agudo y bien localizado.

La via paleoespinotalamica se caracteriza por ser una via polisinaptica con sinapsis en numerosas areas del bulbo,
protuberancia y mesencéfalo. Desde mesencéfalo se proyecta a sistema limbico (dolor producido por respuestas
emocionales). Los estimulos dolorosos desde el drea reticular del tronco se proyectan hacia el ndcleo intralaminar
del talamo, sin una disposicidn somatotdpica, y desde alli de forma difusa a partes del hipotalamo y regiones

adyacentes del cerebro basal. Esta via trasmite el dolor crénico.

En el caso de las sefiales dolorosas (y en otras modalidades también) existen vias descendentes que participan en el
control del dolor: el sistema enddgeno de analgesia. Este sistema se puede dividir en analgesia inducida por opioides

enddgenos (encefalina, dinorfina y b-endorfina) o inducida por estrés.

Cuando los nociceptores se activan liberan sustancia P en sus terminales sindpticas. La sustancia P produce un
potencial postsindptico excitador muy duradero y ayuda a mantener el efecto de los estimulos nocivos. Los opioides
actuan evitando la liberacidn del neurotransmisor (inhibicién presindptica) o provocando un potencial postsinaptico
inhibidor con lo que disminuye la intensidad del dolor 0 su inhibicion total.
En situaciones de estrés, las neuronas de los nlcleos del rafe liberan como neurotransmisor serotonina y éste causa
inhibicidn en las neuronas nociceptivas. Por otra parte las neuronas del tronco del encéfalo aumentan la liberacién de

noradrenalina que también inhibe la informacién dolorosa.

Corteza somatosensorial

La corteza somatica esta situada detrds de la cisura central (o de Rolando) y esta formada por tres areas. La primera
se localiza en la circunvolucidn parietal ascendente y corresponde a la porcién alargada, es el area primaria
somatica S I (areas de Brodmann 1, 2, 3a y 3b). Esta especializada en el analisis de la informacion procedente de los
mecanorreceptores, de los propiorreceptores y también, aunque en menor medida, de los nociceptores y los
termorreceptores. Recibe informacién sensitiva directa del tdlamo (nucleos VPL y VPM). En ella se observa, al igual
que en el tdlamo, una organizacidon somatotdpica ya que recibe las proyecciones de las neuronas de tercer orden que
mantienen la representacion topografica. Es decir que en SI hay un mapa de la superficie corporal. Este mapa en el
hombre se denomina homunculo, y el tamafio de las areas es directamente proporcional al nimero de receptores
especializados en cada zona del cuerpo. Asi, los labios, el rostro, el pulgar, etc., son las partes del cuerpo que

presentan la mayor superficie en la corteza somatica.

La SI se proyecta a la corteza somatosensorial secundaria SII (drea 40 de Brodmann) y al Iébulo parietal
posterior (dreas 5y 7).

El drea SII (drea 40 de Brodmann) tiene también organizacién somatotépica pero, al contrario que SI, que recibe la
informacion sensitiva exclusivamente del lado opuesto, en este caso la informacion es bilateral (recibe proyecciones de

los campos de receptores de la misma modalidad y de ambos lados).

Las areas 5 y 7 de Brodmann de la corteza cerebral, situadas detras del area sensitiva somatica SI y por encima de
SII, se conocen como areas de asociacion sensitiva, dado que reciben informacidn de una gran variedad de fuentes
(de SI y SII, de los nucleos ventrobasales del tdlamo, de otras areas del talamo y de la corteza visual y auditiva), que

se vinculan con motivaciones y oportunidades particulares para la accion.
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SENTIDOS ESPECIALES: VISION, GUSTO, OLFATO, AUDICION Y EQUILIBRIO

Introduccién

Los sentidos especiales son el oido, la vista y los sentidos quimicos, gusto y olfato. Bajo esta denominacién se
incluyen aquellos 6rganos de los sentidos que presentan una agrupacion de sus receptores en una zona concreta
del cuerpo. Ademas, la mayor parte de ellos se caracterizan por ser receptores secundarios; es decir con una

célula especializada que, una vez estimulada, transmite la sefial mediante una sinapsis a la fibra nerviosa aferente.
Vision

La vision constituye uno de los sentidos mas importantes. En el ser humano es con diferencia el sentido mas
desarrollado y una gran parte de la corteza cerebral estd dedicada al andlisis de esta informacién sensorial.
La luz es energia electromagnética en forma de ondas, que han de llegar al receptor situado en la profundidad del
0jo, en la capa sensible o retiniana. El estimulo, antes de llegar a los receptores, ha de atravesar una serie de
elementos que forman parte de la estructura del ojo o globo ocular, y en este camino el estimulo es desviado para

lograr alcanzar con la méaxima eficiencia los receptores luminicos o fotorreceptores.
1. Anatomia funcional del ojo o globo ocular

El globo ocular es una estructura aproximadamente esférica de unos 2,5 cm de diametro, situado en la
cavidad orbitaria. Su pared estd formada de tres capas, que de mas externa a mas interna son:
e Esclerdtica o cépsula conjuntiva gruesa que en su porcién anterior es transparente y recibe el nombre de
cornea

e Uvea o tunica vascular, que en su porcion posterior se denomina coroides y dispone de un epitelio
pigmentario formado de melanocitos. En su parte anterior se encuentra el cuerpo ciliar (elemento de sujecién
del cristalino) y el iris. El cuerpo ciliar consiste en un grupo de fibras musculares lisas que componen el
musculo ciliar, del cual salen fibras suspensorias (zoénulas) que sujetan el cristalino. El iris, es un musculo en
forma de disco. Esta situado por delante del cristalino y por detras de la cornea. El iris es el que da color a los
0jos y en su centro se encuentra un orificio, la pupila. La contraccién o relajacidn del iris permite un cambio en
el diametro pupilar que actuara a la manera de un diafragma de una camara de fotos. El cristalino, situado por
detras del iris, es una lente biconvexa formada por fibras que son células sin nucleo extendidas
longitudinalmente cuya neoformacion es continua a lo largo de toda la vida. La porcién anterior, o region
situada por delante del cristalino esta rellena de una soluciéon acuosa o humor acuoso que nutre cristalino y
cornea, y su presion sirve para mantener la forma del globo ocular. Se divide en dos camaras: camara
anterior entre la cérnea y el cuerpo ciliar o el iris, y la cdmara posterior entre el cuerpo ciliar y el cristalino. El
humor acuoso es un ultrafiltrado del plasma que se esta formando y drenando continuamente. Por detras del
cristalino esta el humor vitreo que es una sustancia gelatinosa y transparente con un alto contenido en agua.
e Retina o capa nerviosa, se extiende por la porcién posterior del globo ocular. Es la capa mas interna y en ella
se encuentran los fotorreceptores: conos y bastones. Los fotorreceptores cubren toda la parte posterior del ojo
a excepcion de la mancha ciega o disco dptico (zona donde se inicia el nervio optico). En su parte posterior, se
distingue una mancha amarilla denominada macula litea que contiene una depresion, la fovea, que se

caracteriza por ser la zona de maxima agudeza visual.

2.  Formacion de la imagen

Los ojos son los transductores que convierten la energia electromagnética en potenciales de accion
comprensibles por el cerebro. La luz al reflejarse en los objetos que nos rodean es enfocada en la retina para

dar sefiales eléctricas que producirdn la sensacién visual.

Optica fisiolégica
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En el ser humano la luz es percibida cuando dicha radiacidon se encuentra entre 400 y 700 nm de longitud de

onda. Este rango de longitudes de onda es denominado luz visible.

La transmision de la luz sigue las leyes de la reflexion y refraccion. A nuestro sistema optico llega luz reflejada
procedente de los objetos iluminados que ha de atravesar una serie de medios que se comportan como un
sistema de lentes. A través de todos los medios la luz sufre una refraccion en funcion de su indice de

refraccién (n).

- Potencia de una lente o poder de refraccion. Se define como el inverso de la distancia focal medida

en metros. Su unidad es el m-1 o dioptria.

P=1/f

La potencia de un conjunto de lentes se obtiene mediante la suma de la potencia de cada uno de sus
componentes.

En el caso del sistema dptico ocular, los rayos luminosos han de atravesar varios medios con diferentes indices
de refraccidn. En conjunto el sistema dptico ocular se comporta como una lente convexa haciendo converger
los rayos luminosos sobre un punto posterior del ojo que es el punto focal. Cada uno de las lentes es
responsable de una parte de la convergencia de los rayos sobre el foco o retina, debido a su radio de
curvatura, los dos con mayor importancia son la cérnea y el cristalino. De los dos, la cdrnea con un radio de
curvatura de 8 mm, es la responsable del 75% de la capacidad de refraccion del sistema ocular. El restante

25% corresponde al cristalino.

La potencia total del dioptrio ocular (o conjunto de lentes) cuando el objeto esta situado en la lejania (@ mas
de 6 metros) es de +60 dioptrias, de ellas +45 serian de la cérnea, el principal elemento refractante; y las
restantes +15 dioptrias corresponderian al cristalino. Cuando el punto de observacién pasa a ser cercano

(menos de 6 metros) se modifica la potencia del cristalino.

3.  Acomodacion
El reflejo de acomodacion permite cambios en el radio de curvatura del cristalino, permitiendo
modificaciones en la potencia de la lente. Cuando los rayos proceden de un objeto lejano, llegan paralelos
hasta el ojo, y con la potencia minima de la lente, se produce la refraccion suficiente para que la imagen
se forme en el foco. Ahora, cuando el objeto esta cercano los rayos procedentes del mismo divergen y con
la potencia anterior no es suficiente el poder de refraccidon y la imagen se forma detras de la retina (fuera
de foco o desenfocada). Para evitar esto, como el cristalino es elastico, se produce un cambio en su
geometria (un aumento de su curvatura, que incrementa su potencia o poder de refraccién) permitiendo

que la imagen se forme en la retina.

El control del radio de curvatura del cristalino se realiza a través del cuerpo ciliar, formado basicamente
por el musculo ciliar y las fibras o ligamentos zonulares entre el musculo y el cristalino.
El grado de contraccidon del musculo ciliar estd controlado por el sistema nervioso autonomo. Los
musculos de los cuerpos ciliares poseen inervacién parasimpatica, su relajacién, producird un
aplanamiento del cristalino y permitird al ojo enfocar hacia la lejania. Si los musculos estén contraidos, el
cristalino se redondea y el ojo es capaz de lograr imagenes de los objetos prdoximos, mecanismo de ajuste
ocular para la visidon cercana En los nifios la potencia maxima del cristalino alcanza +29 dioptrias, en los
adultos la potencia maxima llega a +19, y va disminuyendo con la edad, debido a la pérdida de elasticidad
de las fibras que forman el cristalino. Esto hace que el punto préximo o distancia minima para formar una
imagen en foco va desde los 10 cm en el nifio( e incluso menos), a los 25 cm del adulto y aumenta hasta

los 80 cm o mas en el anciano.

4. Reflejo pupilar

130



Otro mecanismo que contribuye a la formaciéon de imagenes es la regulacidn de la cantidad de luz que alcanza
la capa retiniana, de tal manera que la pupila funciona como el diafragma de una camara fotografica,
modificandose en funcion de la iluminacion ambiental. El contenido pigmentario determina el color del iris, asi
un bajo contenido da lugar a los ojos claros, verdes o azules, mientras que un alto contenido da lugar a los
ojos 0Sscuros.
El iris es una estructura esponjosa formada por varias capas de tejido, de todas ellas la mas importante es la

muscular. Dentro de esta capa se distinguen dos musculos:

> Mdusculo circular o esfinteriano, controlado por el sistema parasimpatico

> Mdasculo radial o dilatador, controlado por el sistema simpatico.

La contraccion del musculo circular da lugar a un cierre pupilar o miosis; el diametro pupilar puede disminuir
hasta 1,5 mm. La contraccién del dilatador produce apertura pupilar o midriasis, aumentando el didmetro

pupilar hasta los 8 mm.

El cierre de la pupila limita la entrada de rayos luminosos y permite realizar un mejor enfoque, es decir, la
formacion de imagenes mas nitida. Hay que considerar que entre el valor minimo y maximo de intensidad
luminosa existe una rango de 10 6rdenes de magnitud y a través del reflejo fotomotor o pupilar se regula el
estado de dilatacion logrando el grado de apertura Optimo para la captacidon de imagenes. Es un reflejo
directo, al cambiar la intensidad de luz que incide sobre un ojo se produce la respuesta de dicho ojo, y

también consensual, ya que se modifica también el ojo que no ha sido estimulado.

5. Convergencia de los globos oculares

Para una visién correcta se requiere la formacién de la imagen en las dos retinas, para lograrlo se realiza la
contraccion adecuada de los musculos que sostienen el globo ocular en la cuenca orbitaria. Cada globo ocular
se mueve por accion de los musculos oculares (rectos: superior, inferior, externo e interno; y oblicuos:
superior e inferior). Ambos ojos deben moverse en la misma direccion, “movimientos conjugados”; o en
direcciones opuestas, como ocurre al realizar la acomodacién. Cuando el objeto observado cambia

rapidamente, los 0jos se mueven a saltos conocidos como movimientos sacadicos.

6. Defectos en el enfoque

Existen tres tipos de alteraciones en la formacién de imagenes causadas por anormalidades en la capacidad de
refringencia.

a. Miopia. Se produce cuando el globo ocular es demasiado largo. La imagen de un objeto cercano es correcta,
sin necesidad de acomodacién se forma en la retina. Pero la imagen de un objeto lejano se forma delante de la
retina y por tanto aparece desenfocada. Se corrige mediante lentes divergentes de potencia negativa.
b. Hipermetropia: Se produce si el globo ocular es demasiado corto. La imagen de un objeto lejano se forma
en foco utilizando la maxima potencia de la lente, pero la imagen de un objeto cercano (consumida la potencia
de acomodacion) se forma detras de la retina y aparece por tanto desenfocada. Para su correccion se utilizan

lentes convergentes de potencia positiva

c. Astigmatismo. Cuando los radios de curvatura de la cérnea o del cristalino no son iguales en todos los
planos se produce el astigmatismo. Esto hace que unos rayos se refracten mdas que otros y se obtenga una
imagen desenfocada. Se corrige con lentes cilindricas de tal forma que igualen la refraccién en todos los ejes.
Una alteracidon que se padece como efecto del envejecimiento es la disminucidon de elasticidad del cristalino
que da lugar a la presbicia, o incapacidad de enfocar objetos cercanos..O bien la aparicion de opacidades en el

cristalino da lugar a las cataratas.

Retina

La retina es la capa mas interna del globo ocular donde se va a realizar el proceso de la fototransduccién. Esta
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formada por diez capas situadas de tal manera que la luz debe atravesarlas todas para llegar a las células
fotorreceptoras.

Las células fotorreceptoras (conos y bastones), establecen sinapsis sobre las células horizontales y bipolares. Las
células bipolares se proyectan sobre la siguiente capa de sinapsis, mientras que las horizontales se extienden
lateralmente interconectando células bipolares. En la segunda capa de sinapsis, las células bipolares sinaptan sobre
células ganglionares y células amacrinas que se extienden lateralmente conectando con las células ganglionares y
con otras amacrinas. Los axones de las células ganglionares convergen y abandonan el ojo formando el nervio

optico.
Fotorreceptores: Conos y bastones

Los conos y los bastones son los dos tipos de células fotorreceptoras en los vertebrados. Captan la energia
luminosa (fotones) y la convierten en sefiales eléctricas. Son células muy especializadas y se pueden
diferenciar en ellos varias regiones: un segmento externo, un segmento interno que contiene el nlcleo y un

terminal sinaptico.

La diferencia morfolégica entre conos y bastones radica en su segmento externo. El de los bastones es
cilindrico y relativamente largo, mientras que el de los conos es conico y mas corto. Los segmentos externos
son cilios modificados y estan constituidos por sacos membranosos aplanados o discos. En los conos, estos
discos forman parte de la membrana externa, por lo tanto el interior de ellos es continuo con el espacio
extracelular, pero en los bastones los discos se han despegado de la membrana externa y son completamente
intracelulares. En los discos membranosos se encuentran los pigmentos visuales, siendo esta regidon la

encargada de realizar la fototransduccion

Los segmentos internos contienen una gran densidad de mitocondrias necesarias para el fuerte consumo
energético que supone el mecanismo de transduccidn y la renovacién de pigmentos visuales. Estos, una vez
sintetizados, son transportados y se incorporan a las membranas de los discos. Los discos experimentan un
proceso de destruccién (son fagocitados por el epitelio pigmentario) y de renovaciéon diaria.
En la retina existen aproximadamente unos 6 millones de conos y 120 millones de bastones en cada ojo. Los
bastones son sensibles a los cambios de luz, ya que sus umbrales de deteccion son bajos, por lo que solo
entran en funcionamiento cuando la intensidad luminica es baja (visién escotodpica o visiéon nocturna). La visién
escotdpica presenta una agudeza relativamente baja, ya que no se pueden discernir los detalles de un objeto
0 apreciar su color. Por el contrario, los conos poseen un umbral mucho mas elevado para la luz, son los
responsables de la vision diurna (visidn fotdpica) y tienen como mision detectar colores y formas.
La agudeza visual o poder de resolucién se define como el minimo angulo bajo el que pueden verse dos
puntos, de modo que sus imagenes queden separadas en la retina. Normalmente es un angulo de 1', lo que
supone que a 5 metros podrian distinguirse dos puntos separados 1,5 mm. De forma practica se utiliza una
medida relativa que se calcula mediante el cociente entre la distancia real utilizada para la identificacion y la
distancia estandar con la que debiera producirse el reconocimiento de unas figuras denominadas optotipos o

anillos de Landolt

La agudeza maxima se obtiene en un Unico punto de la retina, la févea, donde los conos estan separados 2y,
y ademds las vias que se originan en esta regién presentan poca convergencia, mientras que las de los
bastones tienen una alta convergencia.(Ha de tenerse en cuenta que en cada nervio optico salen 1,2 millones
de fibras y que fotorreceptores hay 126 millones). Bastones y conos presentan una distribucion distinta en la
retina los conos se sitlan mas centrales con una densidad maxima en la fovea y los bastones se sitlan con

densidad elevada alrededor de la févea disminuyendo hacia el polo anterior del ojo.
Fototransduccion

Para poder realizar esta funcién disponen de una molécula denominada fotopigmento o pigmento en las

membranas de los discos.

132



El pigmento visual especifico de los bastones se llama rodopsina, formada por una proteina, la opsina, unida al
aldehido de la vitamina A (retinal o retinaldehido). Es sensible a longitudes de onda de alrededor de 500 nm
En los conos existen tres variedades de fotopigmento, muy parecidos a la rodopsina. La eritrorodopsina
sensible a longitudes de onda de 560 nm (conos sensibles al rojo), la clororodopsina sensible a 530 nm (conos
sensibles al verde) y la cianorodopsina sensible a 420 nm (conos sensibles al azul).

La secuencia de la fototransduccidn es la siguiente:

La llegada de un fotén a las membranas de los segmentos externos de los fotorreceptores, donde se almacena
el fotopigmento, da lugar a su absorcion por parte del retinal que pasa de tener su atomo de carbono n° 11 de
la posicion cis a la posicidon trans, este cambio isomérico le impide permanecer unido a la opsina y da lugar a
su separacion. Las moléculas de retinol al absorber la luz se transforman por lo tanto de cisretinol a
transretinol, el cual se desprende de la opsina, con lo que la rodopsina se fragmenta en dos partes perdiendo
sus propiedades. La exposicion a luz intensa destruye muchas moléculas de rodopsina (“blanqueamiento” de la
rodopsina, ya que pasa de color purpura a amarilla). En condiciones de oscuridad se realizard el proceso
inverso en el retinol y una vez en cis se unird a la opsina formando una nueva molécula de rodopsina.
Los segmentos externos de los bastones, en condiciones de oscuridad, presentan un potencial de membrana
de -30 mV, esta despolarizacidon es sostenida por la entrada constante de Na+ a través de unos canales
regulados por un segundo mensajero, el GMPc. Esta entrada de cargas positivas a través de la membrana

recibe el nombre de corriente oscura de Na+

La molécula proteica pasa por un estado activo muy inestable, denominado metarrodopsina, de escasa
duracién, que le permite activar una proteina G o transducina, que a su vez activa una enzima de membrana,
una fosfodiesteresa, la cual cataliza la conversién del GMPc a GMP. Esta disminucién de GMPc es la

responsable del cierre de los canales de Na+.

La llegada del estimulo luminoso, al producir el cierre de los canales de Na+ da lugar a un potencial receptor
hiperpolarizante. Esta hiperpolarizacion, proporcional a la intensidad luminosa, se propagara por la membrana
hasta alcanzar la terminacién sindptica provocando una disminucién en la liberacién del neurotransmisor
(glutamato). Tanto los conos como los bastones se encuentran despolarizados en la oscuridad e
hiperpolarizados por la luz, por lo tanto en oscuridad liberaran mayor cantidad de glutamato que en

condiciones de luminosidad.

El proceso de fototransduccion es similar en los dos tipos de fotorreceptores, con la salvedad de que los conos
disponen de pigmentos que necesitan mas energia y son utilizados en condiciones de vision diurna es decir
cuando hay mayor intensidad luminosa. Ademas en estas condiciones se realiza la visién en color al ser
activados por diferentes longitudes de onda los distintos tipos de conos, lo que permite al mezclar en la
proporcion correcta el azul, verde y rojo crear todos los colores. Y si todos los conos son activados por igual se

percibe el color blanco.

El cambio de visidn diurna, mediante los conos, a visién nocturna utilizando los bastones requiere unos 25
minutos, este tiempo es necesario para la adaptacion de la pupila y sobre todo la regeneracion de la
rodopsina. A este fendmeno se le denomina adaptacidn a la oscuridad. El paso contrario, la adaptacion a la luz

partiendo de la oscuridad, requiere menos tiempo, entre 5 y 10 minutos.

Vias visuales

La retina es una porcién de encéfalo situada fuera del sistema nervioso central, formando parte de la misma se
encuentran, ademas de los fotorreceptorres, otros cuatro tipos de neuronas.
Las células bipolares (1) establecen contacto sinaptico con el terminal de los fotorreceptores, estas neuronas
responden al glutamato de dos formas, las denominadas células bipolares off, generan respuestas despolarizantes
y una segunda variedad células bipolares on generan respuestas hiperpolarizantes.

Las células bipolares off se despolarizan en ausencia de luz (al aumentar la liberacién de glutamato) y las células
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on se despolarizan en presencia de luz (al disminuir el glutamato). Los campos receptores de estas células tienen
en su centro a los fotorreceptores y en su periferia a las células horizontales (2), las cuales liberan un
neurotransmisor inhibitorio. Asi las células bipolares de centro on, se activan cuando los fotorreceptores centrales
son iluminados y la periferia permanece en la oscuridad y las células bipolares de centro off, se activan cuando los
fotorreceptores periféricos son iluminados y el centro permanece en la oscuridad.
Este patrdn antagdnico centro-periferia, se mantiene en las células ganglionares (3). Estas neuronas reciben
informacion de las bipolares y de las amacrinas (4), que a su vez han sido excitadas por las células bipolares.
La retina tiene tres tipos de células ganglionares,los potenciales de accion sélo se generan en ellas, las sefiales
entre las células previas son de naturaleza electrotonica, suficientes para recorrer pequefias distancias.
Los axones de las células ganglionares mientras se extienden por el interior del globo ocular son amielinicos y
transparentes, cuando han salido del ojo son mielinicos. Del total de fotorreceptores que hay en cada ojo unos 126
millones tan sélo salen un millén de fibras en el nervio éptico, lo que proporciona una idea de la fuerte
convergencia que debe establecerse en este circuito. Las fibras convergen en las papilas dpticas (punto ciego)
donde forman el nervio éptico de cada ojo. Cada nervio éptico discurre por la base anterior del encéfalo uniéndose
en el quiasma oOptico donde se produce el entrecruzamiento de fibras. En el quiasma se produce el cruce de las
fibras provenientes de las mitades nasales o mediales de cada ojo, las fibras laterales o temporales no se cruzan y

continuaran ipsilateralmente.

Del quiasma optico las fibras salen formando las cintillas o tractos épticos, en la cintilla derecha van las fibras
procedentes de las dos mitades derechas de cada ojo, y en la izquierda las fibras procedentes de las dos mitades
izquierdas de cada ojo. Esta organizacion de las fibras se denomina retinotdpica.
La sinapsis se realiza en el cuerpo o nlcleo geniculado lateral del talamo, este nlcleo dispone de seis capas

concéntricas con organizacién retinotdpica.

Del talamo salen las fibras que forman un tracto denominado radiacion optica o fasciculo geniculocalcarino que
llega a la corteza visual primaria situada a lo largo del surco calcarino en la superficie interna del I16bulo occipital.
En regiones préximas se sittan las areas de asociacién visual.
Las cintillas opticas también se proyectan a otros nucleos encefalicos; el nucleo supraquiasmatico del hipotalamo
que participa en la regulacidon de los ritmos circadianos, al area pretectal del mesencéfalo que participa en el
control de la fijacién visual y los reflejos pupilares a la luz, y en los tubérculos cuadrigéminos o coliculos

mesencefalicos encargados de la coordinacién simultanea de los movimientos oculares y el seguimiento de objetos.
AUDICION Y EQUILIBRIO

El érgano de la audicién y del equilibrio se encuentran situados en el oido interno. Cada uno de ellos esta disefiado

para recibir una informacién diferente.

AUDICION

Las ondas sonoras que constituyen el estimulo auditivo se producen por incrementos y decrementos de ondas de
presion mecanicas transmitidas en un medio material elastico como el aire o el agua. Estan compuestas por un
conjunto de ondas sinusoidales (o tonos puros) que se caracterizan por su longitud de onda, amplitud, frecuencia y
velocidad.

La longitud de onda es la distancia entre dos puntos de igual presién, la amplitud corresponde a la desviacién
maxima de la presidon sonora en reposo, normalmente se utiliza el término nivel de presion del sonido o intensidad
sonora, que es una medida de la energia que transporta la onda se mide en una escala relativa logaritmica en
belios (B) o decibelios (dB). La frecuencia sonora corresponde al nimero de ondas o ciclos en la unidad de tiempo
y se mide en ciclos pos segundo (cps) o hertzios (Hz), siendo el oido humano sensible a un rango de frecuencias
de entre 20 y 20000 Hz.

Aunque la sensibilidad varia para cada frecuencia, en el hombre la mayor sensibilidad se da en el rango de

frecuencias de la voz humana (entre 1000 y 4000 Hz) para las que el umbral de intensidad es 0 dB. El habla
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normal tiene una intensidad de unos 60 dB. La sensibilidad del oido también se afecta por el enmascaramiento del

sonido pues, en presencia de un ruido de fondo (que enmascara), el nUmero de receptores disponibles se reduce.

Estructura funcional del Oido.

El oido se divide en tres partes,

a) Oido externo. Esta formado por el pabelldn auricular y el conducto auditivo externo. El pabellén funciona como
una superficie de captacion de las ondas sonoras, ayudando a localizar el origen del sonido. El conducto
auditivo externo, transmite las ondas sonoras hacia el timpano, membrana de forma coénica que es el limite
entre el oido externo y el medio. Ademas funciona también como un resonador dentro de las frecuencias de 3-
4 KHz que corresponden a la regién de maxima sensibilidad auditiva.

b) Oido medio. Estd formado por una cadena de tres huesecillos que funcionan como un sistema de palancas
para transmitir la energia de la onda sonora desde el timpano hasta la coéclea . Las funciones que se

desarrollan en esta seccién son:

1. Adaptador de impedancia. La impedancia es una medida de la dificultad al paso de las ondas sonoras y
depende directamente de la densidad del medio asi la transmisién de sonido de aire a liquido es muy ineficaz Asi si
se compara la impedancia a nivel del aire es con la que hay a nivel de liquido, la relaciéon es 1:30, es decir es 30
veces superior en el liquido. La estructura del oido medio permite salvar esta diferencia y realizar una transmision
que garantice que la onda no se agote en su recorrido y pase al siguiente elemento con suficiente intensidad. Las
estructura que sirve para tal fin es la relacién de areas entre la membrana timpanica y la membrana de la ventana
oval que conecta con la cdclea, dicha relacién es precisamente 30:1, justo la inversa a la relacién de impedancias.

2. Amplificador. E| oido medio permite un incremento de la energia de la onda sonora, obtenida mediante la
proporcion de superficies de las membranas descritas anteriormente; y , por otro lado, la cadena de huesecillos
que une ambas membranas y actia como una palanca mecénica multiplicando x 2 6 3 la energia de la onda
sonora.

3. Regulacién de la intensidad de la onda sonora. La cadena de huesecillos esta fijada a las paredes de la
caja del timpano mediante unos musculos. Cuando se produce la llegada de sonidos fuertes se desarrolla el
denominado reflejo timpanico, mediante este mecanismo se modifica el grado de contraccién de los mismos
eliminando tensién sobre las membranas y disminuyendo la transmisién de la onda sonora. Es un sistema de
proteccién, para impedir el posible dafio que pudiera producirse sobre las membranas ante una vibracién

excesivamente fuerte.

Las ondas sonoras en condiciones fisioldgicas normales llegan hasta la membrana de la ventana oval a través de la
cadena de huesecillos; este tipo de conduccion del sonido se denomina conduccién osicular. La ausencia de la
cadena de huesecillos, o vaciado del oido medio, puede hacer que las ondas sonoras lleguen a la membrana oval
por el aire contenido en la caja del timpano, este tipo de conduccién se denomina conduccidn aérea. Por ultimo las
ondas sonoras pueden hacer vibrar la membrana oval debido a la vibracion de los huesos del craneo

denominandose a este tipo: conduccion dsea.

c) Oido interno. Alojado en el pefiasco del temporal presenta una estructura de conductos bastante compleja, de
ahi que también reciba el nombre de laberinto. Esta formado por el laberinto 6seo y en su interior el
membranoso. Tiene dos regiones: 1) El vestibulo y los canales semicirculares que constituyen el 6érgano del
equilibrio y 2) La cdclea o caracol, que es un tubo enrollado de unos 3,5 cm que da dos vueltas y 34 sobre su

eje donde se localizan los receptores auditivos.

La céclea o caracol se divide mediante dos membranas en tres canales o rampas. La membrana de Reissner separa
la rampa vestibular de la media, y la membrana basilar separa la rampa media de la timpanica. La rampa
vestibular y la timpanica estan llenos de un liquido de composicién similar al liquido intersticial denominado
perilinfa y la rampa media o conducto coclear estd lleno de un liquido de composicién similar al intracelular y que

se llama endolinfa.
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La rampa vestibular y la timpanica se contintan en el extremo del caracol a través del helicotrema y cada una de
ellas en su origen o base tienen una membrana, la rampa vestibular la membrana de la ventana oval y la rampa
timpanica la membrana de la ventana redonda que comunica con el oido medio.
Los receptores sensoriales se encuentran agrupados en el 6rgano de Corti, situado a lo largo de toda la rampa
media sobre la membrana basilar. Contiene diversos tipos de células, entre ellas dos tipos de células ciliadas
(células receptoras), Las células ciliadas forman cuatro hileras, 3 externas y una interna. Los cilios (30-150) se
proyectan dentro de la endolinfa y estan cubiertos por una membrana gelatinosa llamada membrana tectorial. En

la base de las células ciliadas se encuentran células de sostén

1. Transduccion de la vibracion

La oscilacién de la membrana de la ventana oval, debido a la vibracién de la cadena de huesecillos, transmite
esta oscilacion a la perilinfa situada en la rampa vestibular. A través de la membrana de Reissner, las
oscilaciones de la perilinfa son transmitidas a la endolinfa de la rampa media, desde donde se transfieren a su
vez a la membrana basilar, causando la movilizacién de las células ciliadas del érgano de Corti contra la
membrana tectorial. Las ondas transmitidas a través de la endolinfa son absorbidas por la perilinfa en la
rampa timpanica y llegan a la ventana redonda, donde se disipan.
Al ser la membrana basilar mas elastica que la membrana tectorial, su oscilacion produce la movilizacion de
los cilios de las células auditivas. En reposo estas células presentan un potencial de membrana de Vm= -60
mV, el movimiento de los cilios produce la apertura de canales de K+, que penetran en el interior de la célula
debido a que la endolinfa presenta una elevada concentracién de este ién. El flujo de cargas positivas hacia el
interior da lugar a la aparicion de un potencial receptor despolarizante (Vm= -50 mV). El potencial receptor
produce la liberacion del neurotransmisor y la presencia de un PEPS en la fibra sensorial. El movimiento de los

cilios en la direccién contraria produce un cierre de los canales de K+ y se produce una hiperpolarizacién.

Vias auditivas
A través de las vias auditivas con sus correspondientes sinapsis o relevos, se lleva la informacion de la onda
sonora hasta la corteza donde se obtendra la sensacion auditiva. En una sensacion auditiva se pueden diferenciar

los siguientes componentes:

1. Tono o altura del sonido, es decir la capacidad de diferenciar la frecuencia del sonido. La deformacion de la

membrana basilar tiene una amplitud maxima en zonas diferentes dependiendo de la frecuencia de la onda sonora.
Como la membrana basilar es mas ancha y menos rigida en el vértice que en la base del conducto coclear, los
sonidos de alta frecuencia, o tonos agudos, dan el maximo de desplazamiento en la base de la cdclea, mientras
que los de baja frecuencia, o graves, dan el maximo cerca del vértice de la coclea. Por lo tanto las células
sensoriales que son preferentemente estimuladas se localizan en regiones diferentes atendiendo al tono del sonido.
Las distintas sefales procedentes de las diferentes porciones de la cdclea ascienden de forma ordenada hacia la
corteza auditiva, lo que significa que, en estas vias hay una organizacién de las fibras en funcién de su origen o lo
que es lo mismo en funcidn de las frecuencias. Esta organizacion por tonos, es similar a la observada en la
sensibilidad somatoestésica Y, recibe el nombre de organizacion tonotdpica.
2. Intensidad del sonido. Viene dada por la frecuencia de potenciales de accidn en las fibras sensoriales y permite
diferenciar sonidos fuertes de débiles.

3. Localizacién del sonido. El origen del sonido con respecto a nuestro cuerpo es posible conocerlo por la forma

con que se procesa la informacion procedente de cada oido. Si la fuente del sonido estd mas proxima a un oido
que a otro, existird un retraso sonoro, entre la llegada del estimulo a cada oido. Esta diferencia temporal en el
procesado de la informacién permite determinar la localizacién. Otro parametro que es utilizado con el mismo fin,
es la diferencia en la intensidad sonora. El sonido mas préximo a un oido que a otro llegard con un valor de
intensidad superior, ya que en la transmision hasta el segundo consume parte de su energia y por lo tanto llega
con menor intensidad.

Las fibras aferentes primarias forman parte del nervio estato-acustico (o vestibulo-coclear, u VIII par craneal).

Penetran en el encéfalo y la primera sinapsis se realiza a nivel de la parte superior del bulbo, en los nucleos
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cocleares, dorsales y ventrales; conservando su organizacién tonotdpica, que se va a mantener en todos los

nlcleos de relevo y en la corteza auditiva.

Las fibras secundarias continian ascendiendo una parte de ellas ipsilateralmente, y la mayor parte sufren
decusacion ascendiendo contralateralmente. La segunda sinapsis se produce en los nucleos del complejo olivar
superior que recibe informacion de los dos oidos y estd implicado en la localizacion del sonido.
Las fibras terciarias ascienden hasta los tubérculos cuadrigéminos formando parte del lemnisco lateral. Las fibras
cuaternarias llegan al cuerpo geniculado del tédlamo y las fibras quintas forman la radiacién acustica que alcanza la
corteza auditiva primaria situada en la porcién superior del I6bulo temporal y las dreas secundarias de la audicién,
que estan adyacentes a la primaria. Estos centros son responsables del andlisis de los sonidos complejos;
albergan la memoria inmediata para la comparacion de los tonos y son responsables de la escucha intencionada o

atenta.

SENTIDO DEL EQUILIBRIO
El sentido del equilibrio desempefia una funcion importante en el mantenimiento de la postura corporal y también

en la estabilizacion de los ojos, en especial durante el movimiento.

1. Estructura del sistema vestibular

El érgano del equilibrio esta situado en la region vestibular del laberinto u oido interno. Consta de dos camaras
el utriculo y el saculo y tres canales semicirculares. Utriculo y saculo se disponen horizontal y verticalmente, y
los tres canales se situan en angulos rectos entre si. El liquido que contienen cdmaras y canales es la endolinfa
y toda la estructura flota en la perilinfa. Cada canal semicircular en su base presenta una dilatacién conocida
como ampolla, el érgano sensorial de los canales se sitla en el interior de la ampolla, mientras que en las
camaras se sitla en las paredes de la misma en unas regiones denominadas maculas. Existen dos tipos de

células sensoriales.

a) A nivel de las maculas del utriculo y séaculo, situadas horizontal y verticalmente respectivamente se
encuentran las células ciliadas sensoriales. Disponen de 70-80 cilios y un kinocilio imbuidos en una
membrana gelatinosa (membrana estatolitica) que contiene pequefios cristales de carbonato calcico
(estatolitos u otoconias). Al modificar la orientacion de la cabeza se produce el movimiento de la
membrana y la inclinacion de los cilios hacia el kinocilio provoca la apertura de canales de K+ y la
generacion de un potencial receptor despolarizante; la inclinacién en sentido contrario cierra los canales e
hiperpolariza la célula. La informacién procedente de estas células mantiene al cerebro informado de
manera continua respecto a la posicion de la cabeza, permitiéndole detectar aceleraciones lineales (de

traslacion).

b) A nivel de los canales semicirculares, las células ciliadas se situan en las crestas ampollares (proyeccion
hacia el interior de la pared del canal), y sus cilios estdn imbuidos en una estructura gelatinosa
denominada cupula que cierra el conducto al contactar con la pared del canal. Cuando se produce un giro
de la cabeza la endolinfa debido a su inercia queda atrasada y la clpula se mueve en sentido contrario al
giro, de tal forma que se activardn las células de unos canales y se inhibiran las de otros.
La colocacidn de los conductos en el espacio: anterior, posterior y horizontal, permite su estimulacion
cuando se producen movimientos con aceleracién rotatoria o angular. Ademas las sefiales procedentes de
los canales semicirculares controlan los movimientos oculares mediante los reflejos vestibulo-oculares

permitiendo que la mirada permanezca fija mientras se va moviendo la cabeza.

2. Vias vestibulares

Las fibras primarias, que junto con las auditivas forman el octavo par craneal sinaptan en los nucleos

vestibulares en la protuberancia . De estos nucleos salen fibras secundarias hacia:
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1 cerebelo

2 formacion reticular

3 motoneuronas de la médula espinal que controlan los musculos del cuello
4. nlcleos de los musculos oculares

Las conexiones que se establecen son complejas ya que estédn implicadas en funciones principalmente motoras

como son el control del equilibrio corporal, los reflejos posturales y la acomodacién ocular.
SENTIDOS QUIMICOS

Los sentidos quimicos, el gusto y el olfato, se encuentran entre las respuestas mas elementales del ser vivo a su
entorno.

Los receptores del gusto y del olfato son quimioreceptores, se activan ante estimulos de naturaleza quimica. Los
receptores del gusto son receptores secundarios, mientras que los del olfato son las neuronas aferentes primarias
modificadas. La diferencia entre ambos respecto al estimulo radica en que los quimiorreceptores gustativos
detectan moléculas que estan en solucién, y los olfativos, moléculas que ademas de ser solubles han de ser

también volatiles.
1. Sensibilidad gustativa

En la mucosa lingual se encuentran pequefias proyecciones denominadas papilas gustativas, en ellas se alojan
los botones gustativos (10.000). Los botones se localizan en las papilas de la lengua, en la mucosa del paladar
blando incluyendo la Uvula, en la epiglotis, la faringe y el primer tercio del esdfago. Los botones estan
formados por células de sostén y células sensoriales (50/botén), estas células derivan de células epiteliales y
se renuevan cada 10 dias. Las células receptoras envian prolongaciones en forma de microvellosidades por su
extremo apical y a través de una pequefia apertura, el poro gustativo, quedan expuestas a los estimulos
quimicos. En la cara basal o polo opuesto las células receptoras hacen sinapsis con fibras aferentes.
Existen cldsicamente cuatro sabores primarios: dulce, salado, acido y amargo, y también se ha incorporado un
quinto conocido con el nombre de umami, correspondiente al glutamato y aspartato soédico utilizados
ampliamente en la comida oriental. El sabor dulce corresponde a moléculas de naturaleza glucidica y a otras
como algunos aminoacidos, alanina, glicina, o incluso ciertas proteinas. El sabor acido se debe a la
concentracién de H+, pero con el mismo pH no todos los &cidos proporcionan la misma sensacién. El sabor
salado estd causado normalmente por cationes como el Na+ o el Li+, pero la presencia de diferentes aniones (
Cl", SO4%, NO3") modifica la cualidad del sabor. El sabor amargo estd causado por compuestos organicos muy
diferentes, quinina, cafeina, nicotina, morfina, etc. Normalmente el sabor dulce es considerado agradable
porque suele corresponder a sustancias nutritivas, los otros sabores son considerados agradables siempre que

sea en baja concentracion

La complejidad del sabor de los alimentos es debida a la mezcla de las diferentes modalidades gustativas y
afadidamente a la informacion olfatoria. El reconocimiento de un sabor determinado depende de la actividad

de una poblacion de células gustativas.

La transduccion de la sefal varia de acuerdo con las cuatro modalidades de gustos.
a) Estimulo acido. El sabor acido se debe a los iones H+. Estos bloquean los canales de K+ localizados en la

membrana produciéndose su despolarizacion.

b) Estimulo salado. La mayor parte de la sal proporciona una elevada concentracion de iones Na+ en el

espacio extracelular, dichos iones entran a favor de gradiente a través de canales pasivos, provocando una
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despolarizacion.
c) Estimulo amargo. Existen proteinas receptoras para sustancias amargas. Da lugar a una activacion de la
fosfolipasa C, que aumenta la concentracion de insitol trifosfato y éste libera Ca++ de los depdsitos

intracelulares produciendo la despolarizacidn.

d) Estimulo dulce. Las sustancias dulces son un grupo variado al que pertenecen no sélo el grupo de
biomoleculas glucidicas. Interaccionan con receptores especificos acoplados a una proteina G, que activa la
adenilcilasa y aumenta la concentracion de AMPc. Este incremento conduce a la activacion de una
proteinquinasa y a la fosforilacion y bloqueo de los canales de K+ despolarizando la célula.
Los potenciales de accion desencadenados por un estimulo gustativo se transmiten a los nervios gustativos a

través de sinapsis.

A la hora de determinar si un sabor es agradable o desagradable no sélo interviene el tipo de estimulo sino
que la concentracién del estimulo también participa en la sensaciéon Su funcién es la proteccion, con el objeto
de no introducir en el organismo sustancias lesivas. La mayor parte de las sustancias tdxicas presentan un
sabor amargo que da lugar a su rechazo con lo que son suficientes concentraciones muy bajas para detectar
dicho sabor (4 mg/litro); en cambio, otras sustancias menos peligrosas requieren concentraciones mucho mas
altas para hacer una identificacion del sabor (ej salado presenta un umbral de 1000mg/litro).
Las fibras aferentes gustativas inervan de forma muy ramificada los botones gustativos. Estas fibras penetran
en el encéfalo a través de los pares craneales VII, IX, y X (facial, glosofaringeo y vago). A nivel del bulbo
establecen la primera sinapsis en una parte del nucleo del tracto solitario denominada nucleo gustativo, las
fibras secundarias realizan la segunda sinapsis en nucleo ventral posteromedial del tdlamo, y las terciarias
alcanzan la corteza sensorial gustativa, localizada en la posicién inferior del l6bulo parietal, al lado de la

informacion somatosensorial de la lengua.

2. Sensibilidad olfatoria

El sentido del olfato no estd muy desarrollado en el ser humano. Se trata de un sentido que es relevante en
otros animales, pero que en la evolucidon de la especie humana ha quedado relegado a favor de otras

modalidades sensoriales.

El epitelio olfatorio es una pequefia zona de 2,5 cm2, en el techo de las fosas nasales, bajo la lamina cribosa
del etmoides. El aire al penetrar en la cavidad nasal, debido a lo tortuoso de sus paredes, desarrolla una serie
de turbulencias permitiendo a las sustancias contactar con el epitelio o mucosa olfatoria.
En dicho epitelio hay células de sostén y células sensoriales o células olfatorias (10 millones) que se recambian
cada 30 dias. Estas células son neuronas bipolares, con una prolongacién dendritica ciliada (de 5 a 20 cilios)
que acaba en la superficie del epitelio nasal recubierta por wuna capa de moco.
Los estimulos olorosos son dificiles de clasificar, existen unos 10.000 estimulos diferentes que son agrupados
de forma muy subjetiva en multiples clasificaciones. Dentro de ellas una de las mas comunes les clasifica en
siete olores primarios: alcanforado, almizclado, floral, mentolado, etéreo, acre vy putrido.
Cualquier estimulo ha de ser una molécula volatil, que alcanza el epitelio olfatorio a través de la via aérea;
debe a continuacion disolverse en la capa mucosa para estimular la célula olfatoria. Los receptores olfatorios
son muy sensibles, es decir tienen umbrales de estimulacion muy bajos, unas pocas moléculas de una
sustancia quimica son suficientes para detectar la sensaciéon de un olor. El umbral de excitabilidad o limite
absoluto define la concentracidn minima de una sustancia necesaria para reconocer que huele a algo. Por
ejemplo para el metilmercaptano (presente en el ajo), la concentracién se encuentra en el rango picomolar. El
umbral de identificacién es superior, y depende de la humedad del aire, de la temperatura y del tipo de

sustancia, especificamente de su solubilidad.

Estos receptores se adaptan rapidamente (1 minuto), este hecho explicaria que olores que al principio son
muy evidentes, no se detectan al cabo de un tiempo. Esta adaptacién no se produce en el propio receptor sino

a nivel del sistema nervioso central.
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La transduccién olfatoria se realiza al unirse una molécula disuelta en la capa de moco a las moléculas
receptoras situadas en los cilios de los receptores olfatorios. La union activa la adenilciclasa via una proteina
G. Se produce un aumento de la concentracion de AMPc y, en consecuencia, la apertura de los canales de Na+
en la membrana celular del receptor y la despolarizacién de la célula
Los axones amielinicos pertenecientes a las células olfatorias forman la fila olfatoria o par craneal I. Penetran
en la cavidad craneal a través de la lamina cribosa del etmoides y sinaptan en el bulbo olfatorio donde se
encuentran las células mitrales y células en penacho, sobre estas células se realiza una fuerte convergencia y

estan sometidas ademas a control eferente.

Las fibras secundarias forman la cintilla olfatoria o tracto olfatorio, que discurre por la base del encéfalo y se
divide en dos fasciculos principales uno medial y otro lateral El medial establece sinapsis en el nacleo olfatorio
anterior y en el tubérculo olfatorio. El nlcleo olfatorio anterior es un centro de integracién que procesa
informacion bilateral. Desde el tubérculo olfatorio las neuronas de segundo orden se proyectan al nucleo

medial dorsal del talamo, y desde aqui a la corteza orbito-frontal.
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TIPOS DE CONTRACCION MUSCULAR

El conjunto de la fibra nerviosa y las fibras musculares inervadas por ella forman una unidad
funcional denominada UNIDAD MOTORA. Desde el punto de vista contractil la fibra esquelética
funciona bajo el principio del “todo o nada”, ya que la llegada de un potencial de accion
produce una liberacion de calcio saturante, en el caso de los otros tipos de fibras, la gradacion
de la salida de calcio hace que se controle el grado de contraccién y que no se rijan por el

mismo principio.

Existen unidades motoras de gran tamafio como las que se localizan en los musculos de las
piernas (2000 fibras/unidad motora), y, por el contrario, las situadas en los musculos de los

dedos, ojos o laringe tienen un tamafio muy pequefio (5-6 fibras/unidad motora).
Contraccion unica o espasmaodica

En la contraccién espasmaodica o Unica la fibra es estimulada con un solo potencial de accién.
La llegada del impulso nervioso da lugar a la contraccion y posterior relajacion de la fibra. El
curso temporal de la contraccion tiene unas fases que son: a) un periodo de latencia entre la
estimulacion eléctrica y el comienzo de los incrementos de tensidon, b) un periodo de
contraccion, medido bien como acortamiento de la fibra o como fuerza desarrollada,
corresponde al tiempo de activacion y desactivacion de los enlaces actina-miosina, ¢) un
periodo de relajacion o retorno a la situacion de reposo. Los tiempos son muy variables ya que
depende del tipo de fibra estudiado, el periodo de contraccion es considerablemente mas corto

que el que corresponde a la relajacion.

Con tres variables se puede describir la accion contractil de un musculo: fuerza o tensiéon (en
el estudio de la contraccion se usan como sindnimos), longitud y tiempo. La velocidad vendra
dada por el cociente entre el cambio de longitud y el tiempo, y el trabajo por el producto de la

fuerza por la longitud.

Si se mantiene constante una de las tres variables y se determina la relacién entre las otras
dos, el analisis se simplifica mucho. Estas condiciones experimentales dan lugar a dos tipos de
contraccion: isométrica (longitud constante) e isotonica (fuerza o carga constante). En
condiciones normales se produce un cambio tanto en la tensiobn como en la longitud

denominandose a este tipo de contracciones: mixtas.

Una clasificacién funcional basada en la velocidad de contraccién da lugar a muasculos lentos y
musculos répidos. El musculo mas rapido de los mamiferos es el oculomotor (5-6 ms. de
tiempo de contraccidn); el sdleo es un musculo intermedio (=70 ms.). La velocidad media de
acortamiento en los musculos catalogados de lentos seria de 15 mm/seg, mientras que la de

los rapidos seria 40-45 mm/seg.
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Estudio de la contraccion isométrica o relacion longitud-tension (o

fuerza)

Una fibra muscular desarrolla una fuerza caracteristica cuando recibe un estimulo de respuesta
maxima a una longitud fija. La relacién longitud-fuerza representa ese comportamiento en
situacion de equilibrio. La fuerza es proporcional al nimero de puentes cruzados y puede llegar

a desarrollar 3. 10° N/mZ.

La tensién total generada en un masculo es un sumatorio de dos componentes: Tension activa,
la debida al elemento contractil y la tensi6on pasiva debida al elemento elastico (tejido
conectivo).

Cuando se compara con el comportamiento del elemento contractil en solitario, es decir de un
sarcomero aislado, se observa que la maxima tensién se obtiene en el punto donde se
desarrolla el maximo numero de puentes cruzados. La gréafica de tension activa del musculo
completo presenta la misma forma parabodlica que los cambios de longitud del elemento

funcional activo, el sarcobmero y la tensiéon (o niumero de puentes cruzados) obtenida.

Estudio de la contracciédn isotdnica o relacidén tensidn-velocidad de

acortamiento

La velocidad de acortamiento en una contraccion isoténica depende de forma directa de la
carga, si a un musculo aislado se le une a un peso y se deje en reposo sobre una mesa. Si se
estimula el musculo y la fuerza generada en la contraccién no supera el peso, el peso no se
movera y se obtendra una contraccién isométrica. Si la fuerza generada es mayor, entonces el
peso se eleva y la contraccién sera isotonica. Si la carga aplicada es grande la velocidad de
acortamiento serd pequefia, si se aplican cargas cada vez menores, la velocidad ira

aumentando y se alcanzara la maxima cuando la carga sea cero.
Tipos y propiedades de las fibras musculares

Existen tipos diferentes de musculos, que estan adaptados para llevar a cabo funciones
diferentes. Desde el punto de vista macroscépico se pueden diferenciar por su coloracién dos

tipos de musculos: Rojos y blancos

Las caracteristicas funcionales de la fibra muscular como la fuerza maxima, la velocidad de
contraccion, la resistencia a la fatiga, las capacidades glucolitica y oxidativa o la actividad
ATPasica presentan una gradacién continua que de forma aproximada permite dividir a les

fibras musculares en tres grupos.
Lentas oxidativas (1)

Rapidas oxidativas (l1a), resistentes a la fatiga
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- Rapidas glucoliticas (l11b) , fatigables

Control de la tension muscular

Con

la dotacién de fibras descritas se construyen mdudsculos que pueden realizar una

extraordinaria variedad de movimientos. Existen unos mecanismos que permiten la gradacion

de la tension muscular de forma muy exacta y adaptada a las necesidades del musculo y del

organismo.

Los procesos funcionales son los siguientes:

a)

b)

Sumacioén mecanica : Si los estimulos se aplican reiterada y rapidamente el resultado
es una contraccidon sostenida denominada contracciéon tetanica o tétanos. Corresponde
a una sumacion temporal de la actividad mecanica del musculo, obteniéndose una
cantidad de fuerza varias veces superior a la de la contraccién Unica. La frecuencia de
estimulacién es muy variable. Para el tono postural la motoneurona descarga con una
frecuencia de alrededor de 5 Hz; para el movimiento voluntario, con una frecuencia de
8 Hz; y para el movimiento intenso puede llegar a 25 Hz.

Sumacion de unidades motoras: La fuerza total que puede desarrollar un musculo
vendra dado por el niumero de unidades motoras activas en cada momento, a medida
que aumenta, se incrementa la fuerza. Para desarrollar una contraccion de larga
duracion, la actividad se va repartiendo entre las diferentes unidades motoras, este
sistema permite un grado de control y precisién ajustado para conseguir el movimiento
exacto.

Fatiga muscular o disminucion de la capacidad contractil: Durante un periodo de
fuerte actividad contractil, cuando el mudsculo trabaja por encima de su capacidad
aerdbica maxima, experimenta fatiga. Este fendmeno se traduce en una disminucién de
la fuerza y velocidad de contraccidon, en un tiempo de relajacién alargado, y en la
necesidad de un periodo de reposo para obtener los valores maximos de nuevo.
De forma resumida los factores que determinan la fuerza ejercida por un musculo son:

1. Grado de activacion, es decir del nimero de fibras musculares activadas
2. Frecuencia de estimulacion que reciba cada fibra

3. Velocidad de acortamiento

4. Longitud inicial del muasculo en reposo.

5. Area transversal del musculo y de la ordenacién de las fibras en su interior.
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SISTEMA MOTOR: CONTROL DEL MOVIMIENTO REFLEJO Y VOLUNTARIO

Para poder realizar cualquier movimiento, se necesita la interaccion de diversas estructuras del sistema nervioso
motor. Estas estructuras estan organizadas jerarquicamente de modo que las 6rdenes salen desde un nivel superior

hacia un nivel inferior.

1) El nivel inferior son las motoneuronas del asta anterior de la médula espinal y por las motoneuronas de
nlcleos motores troncoencefalicos.
2) Los nucleos del tronco del encefalo, constituyen un nivel intermedio, junto con los sistemas moduladores

formados por los ganglios basales y el cerebelo.

3) En el nivel mas alto de la jerarquia: la corteza cerebral motora.
Médula espinal

La médula espinal es la estructura que integra o coordina actividades musculares elementales, para el mantenimiento
de la postura y diferentes movimientos. También desarrolla automatismos simples de marcha y movimientos

defensivos simples (retirada del mdsculo ante cualquier agresion) a través de respuestas reflejas.
1) Motoneuronas medulares

Se distinguen:

- motoneuronas alfa (a) . Son de gran tamafio, sus axones estan mielinizados y su velocidad de conduccién es de
60-130 m/s. Estas neuronas se agrupan en la médula y forman columnas que se conocen como nucleos motores.

motoneuronas gamma (y), mas pequefias que las anteriores. Inervan fibras musculares del huso muscular.
- interneuronas. Pueden ser excitadoras o inhibidoras. Un tipo especial son las interneuronas inhibidoras de Renshaw

que reciben conexiones de vias supraespinales y de motoneuronas.
2) Reflejos espinales

Son las repuestas motoras mas simples. Son repuestas automaticas, involuntarias, inmediatas y estereotipadas frente

a un estimulo determinado.

El circuito entre la entrada del estimulo y la ejecucién de la respuesta se conoce como arco reflejo. Consta de los
siguientes elementos: a) receptor sensorial, b) fibra sensorial aferente, c) centro integrador, d) fibra motora eferente,

y e) efector (musculo esquelético).

1. Reflejo de estiramiento o miotatico, reflejo consistente en un acortamiento de las fibras de un musculo frente al
estiramiento brusco del mismo. Es el Unico reflejo monosinaptico que existe. Sirve para controlar y ajustar la longitud

de los musculos esqueléticos, proporcionando el tono muscular adecuado para una respuesta rapida.
Funcionamiento de los propioceptores
1.- El huso muscular o neuromuscular.

Es una pequefia estructura fusiforme situado entre las fibras musculares Esta formado por varias fibras
musculares modificadas (fibras intrafusales), con miofilamentos solamente en los extremos e inervacién de
motoneuronas gamma. En el centro de las fibras se sitlan las terminaciones de fibras sensoriales. Cuando
se produce el alargamiento brusco de un musculo, se estiran también las fibras intrafusales. Se excitan las
fibras sensoriales, y en la médula espinal sinaptan directamente con una motoneruona a (alfa). Esta envia
al musculo estirado la orden de contraerse y de cesar el estiramiento.

El reflejo miotatico se provoca también, como respuesta a una orden del sistema nervioso central. Las
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neuronas y (gamma) actlan respondiendo a 6rdenes que llegan por vias supraespinales. Estimulan las
fibras intrafusales, que al contraerse, provocan la excitacion de los receptores, y la consiguiente respuesta
motora muscular a través de las motoneuronas alfa (a). La coactivacion a-y (alfa-gamma) es el fendmeno
por el cual, al ordenarse una contraccion de la musculatura extrafusal, se activa simultdaneamente el sistema

y, de forma que las fibras intrafusales se mantengan tensas y no pierdan su capacidad sensora.
2.- Organo tendinoso de Golgi

El érgano tendinoso de Golgi estd situado en la zona de insercidn tendinosa del musculo. Son terminaciones
libres y ramificadas La contraccién de las fibras musculares distiende los propioceptores provocando su
despolarizacion. En la médula hacen sinapsis con motoneuronas a, a través de una interneurona inhibidora,
disminuyendo su actividad y provocando la relajacion del musculo contraido. Son responsables del reflejo

miotatico inverso.
Tronco del encéfalo

En él se llevan a cabo las siguientes funciones: el control y ajuste del tono muscular, la regulacion de la postura y el
mantenimiento del equilibrio.. En esta regidn se encuentran nucleos motores que desarrollan programas motores
estereotipados conocidos como generadores centrales de pautas o secuencias motoras, como los respiratorios, los de

la masticacion o los de la marcha.

Desde los mismos se originan las vias supraespinales, vias que se dirigen hacia la médula y regulan las funciones

motoras relacionadas con el mantenimiento del tono, postura y equilibrio. Segun su posicién, hay dos sistemas:

a) Sistema motor dorsolateral medular o sistema descendente lateral formado por el haz rubroespinal, que sale

del nucleo rojo mesencefdlico. Participa en el control de la musculatura distal de las extremidades.

b) Sistema ventromedial o sistema descendente medial constituido por a) los haces vestibuloespinales medial y
lateral que proceden de los nucleos vestibulares bulbares, b) los haces reticuloespinales medial y lateral, que salen de
la formacion reticular situada a lo largo del tronco, y c) el haz tectoespinal que se origina en tubérculo cuadrigémino
superior, y termina en la médula cervical. Este sistema controla la musculatura axial y la musculatura proximal de las

extremidades.
Nucleos motores del tronco del encéfalo
3 Formacion reticular o sustancia reticular

A lo largo del tronco del encéfalo hay acumulos de neuronas con multiples conexiones entre si, dando lugar a una
especie de reticulo. Esta ejerce su accién excitadora o inhibidora sobre el circuito gamma mediante vias que
terminan en las motoneuronas o interneuronas medulares. Sus vias son dos: el haz reticuloespinal medial
(protuberancia y mesencéfalo) y el haz reticuloespinal lateral (bulbo). Llevan 6rdenes opuestas. El primero excita
a motoneuronas extensoras encargada de mantener el cuerpo erguido contra la gravedad. El segundo, inhibe a
estas mismas neuronas, oponiéndose a la posicidon antigravitatoria, facilitando por tanto, la accién de los musculos
flexores.

La formacidn reticular constituye un sistema excitador-inhibidor con la misiéon de lograr continuamente el tono

adecuado de la musculatura.

2. Nlcleos vestibulares
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Estan situados entre protuberancia y bulbo y se denominan superior, medial, inferior y lateral (o de Deiters). De
este Ultimo se origina el haz vestibuloespinal lateral y desde los nlcleos medial, superior e inferior sale el haz
vestibuloespinal medial. Llegan a motoneuronas e interneuronas de la médula cervical y dorsal. El sistema
vestibular ayuda a que el tono muscular en la musculatura antigravitatoria sea el apropiado, tanto en situacién
como en los cambios posturales del cuello y tronco originados por giros de la cabeza.
Los nucleos vestibulares reciben informacion del aparato vestibular y sefiales propioceptivas de diversas partes del

cuerpo, en especial de los musculos de cuello.

Los nucleos vestibulares envian eferencias a diferentes localizaciones, dentro y fuera del troncoencéfalo,
provocando respuestas reflejas que ayudan a mantener una correcta coordinacion entre los movimientos de todas

las estructuras corporales, incluidos los ojos.

3. Niucleo rojo.

Participa en el mantenimiento postural. Se encuentra en el mesencéfalo y recibe conexiones del cerebelo y de la
corteza motora. De él sale el haz rubroespinal que cruza al lado opuesto, y desciende de forma paralela al haz
piramidal hacia la médula. Activa motoneuronas flexoras de las extremidades e inhibe extensoras. Es importante
en la movilidad flexora de las partes distales de las extremidades, lo que facilita el cambio de posicién de éstas en

los movimientos reflejos posturales.

4. Tubérculos cuadrigéminos superiores. Se encuentran en la parte posterior de mesencéfalo. Reciben
principalmente informacién visual, aunque también les llega informacién sensorial de otro tipo (auditiva,
vestibular, somatica). Intervienen en respuestas reflejas de atencién, reflejos que requieren coordinar la
movilidad de cuello, cabeza y ojos, para orientarlos hacia el estimulo y preparar la respuesta que puede ser

incluso, de defensa o de huida.

Corteza cerebral

La organizacidn de los movimientos mas complejos y elaborados se lleva a cabo a través de estructuras situadas en
los niveles medio y superior del encéfalo, ejerciendo el llamado control supraespinal. Estas estructuras son la corteza

cerebral, el cerebelo y los ganglios basales.

La corteza cerebral interviene en el control de los actos motores, desde que se establece la finalidad de los mismos
(areas de asociacioén), y se organiza un programa o un plan, hasta que se dan las érdenes de como se ha de realizar

ese programa que culminara con éxito el acto motor (dreas motoras).

La corteza motora, estd situada en el l6bulo frontal inmediatamente por delante de la cisura de Rolando. Se distinguen

dos areas funcionalmente diferentes:

a) Corteza motora primaria, situada en la circunvolucién precentral (area 4 de Brodmann). Es la corteza capaz de
provocar movimientos simples con una estimulacion eléctrica de minima intensidad. En ella estan representadas
topograficamente (somatotopia) las distintas partes del cuerpo (homunculo motor de Penfield), ocupando una mayor
superficie las zonas que intervienen en movimientos que requieren precisién, como la mano, la cara, o los érganos de

la fonacion, y con mayor versatilidad de movimientos.

b) Corteza motora secundaria situada por delante de la anterior. Estd formada por la corteza premotora (area
premotora lateral), y la corteza motora suplementaria (area premotora ventral). La corteza premotora. Tiene una
representacion somatotdpica similar a la del area motora primaria. Se activa desde que se prepara un movimiento
como respuesta a estimulos visuales, auditivos o tactiles, ya que asociaria un fendmeno sensitivo con un movimiento
determinado (aprendizaje asociativo). Participa en movimientos mas complejos que la corteza motora primaria,

(frecuentemente bilaterales).
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La corteza motora suplementaria. Estd organizada topograficamente. Es un area de asociacion motora, en la que se
ubican la planificacion de los movimientos, tanto en lo que se refiere al plan de ejecucion como al plan de coordinacion
postural. Se activa cuando hay una intencién de movimiento sin que exista un estimulo externo, asi como cuando se

memorizan secuencias de movimientos para la realizacién de un acto motor.

Vias eferentes de la corteza

La principal via que sale de la corteza es la via piramidal o via corticoespinal. Gran parte de las fibras del haz piramidal
se cruzan en la llamada decusacién de las pirdmides, situada en la parte inferior de bulbo raquideo, formando el haz
corticoespinal lateral, que se ocupa de los movimientos finos y precisos de la parte distal de las extremidades. Una
proporcion pequefia de fibras no cruza al otro lado y baja homolateralmente formando el haz corticoespinal ventral,
aunque la mayoria de sus fibras terminan por cruzar la médula en diferentes niveles.
La mayoria de las veces la via piramidal ejerce su control sobre las motoneuronas por medio de interneuronas
espinales. Otras veces sinaptan con interneuronas que reciben informaciones sensoriales periféricas, y que forman

parte de un arco reflejo.

Ganglios basales

Los ganglios basales, son un grupo de nucleos situados en el espesor del cerebro cubiertos por la corteza cerebral:

a) Cuerpo estriado, en el telencéfalo, lo forman los nulcleos caudado y putamen. b) Globo palido, en el telencéfalo, en

él se distinguen el segmento externo y el segmento interno.

c) Nucleo subtaldmico, en el diencéfalo.

d) Sustancia negra, en el mesencéfalo. Se diferencian dos partes, una dorsal o compacta, y, una ventral o reticular.
Los ganglios de la base participan en el control de la actividad motora mediante efectos moduladores. No participan
directamente en la ejecucién de los movimientos, sino en el control de los mismos. Juegan un papel clave en la
conversion de los programas motores de preparacion del movimiento en programas de ejecuciéon del mismo.
El cuerpo estriado es la principal estructura de entrada de informacién a los ganglios de la base. Las aferencias
proceden de la corteza, del tdlamo y del troncoencéfalo. Los nucleos de salida los constituyen el segmento interno del
globo palido y la parte reticular de la sustancia negra, y envian sus proyecciones principalmente a la corteza, via

talamo; y al troncoencéfalo.

Cerebelo

Interviene en el movimiento, regulando el equilibrio, la adecuaciéon de la postura y el desarrollo del movimiento.
Anatémicamente presenta dos hemisferios laterales y una zona central denominada vermis. La porcidn mas externa es
la corteza cerebelosa, y esta dividida en lobulos. En la corteza y en los nlcleos existe una organizacion somatotdpica .
La corteza estd formada por tres <capas, que de mas profunda a mas superficial son:
a) capa granular donde hay células granulares de pequefio tamafio, cuyos axones ascienden hasta la capa superficial

dividiéndose en ramas paralelas (fibras paralelas), e interneuronas (células de Golgi).

b) capa de células de Purkinje, que son neuronas de gran tamafio y cuyos axones constituyen la Unica via eferente de

la corteza hacia los nucleos intracerebelosos de la profundidad.

c) capa molecular, formada principalmente por las fibras paralelas y por interneuronas denominadas: células

estrelladas y en cesto.

Bajo la corteza se encuentra la sustancia blanca, y en su interior una serie de nucleos denominados los nucleos
profundos del cerebelo: a) el nlcleo dentado que recibe conexiones de la corteza cerebelosa homolateral.; b) el nicleo
fastigial que recibe aferencias del vermis y c) el nlcleo interpuesto, formado por los nicleos emboliforme y globoso.

Funciones del cerebelo
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El cerebelo se divide en tres zonas funcionales:

a)

b)

c)

Vestibulocerebelo (arquicerebelo): Recibe informacidon relacionada con la orientacién de la cabeza y el
equilibrio. Ayuda a los nucleos vestibulares a mantener el equilibrio.

Espinocerebelo (paleocerebelo): Recibe informacion propioceptiva de la médula y de los patrones motores
generados en ella. Asimismo, desde los centros superiores entran 6rdenes motoras idénticas a las que se
dirigen a la médula. Influye en el tono muscular de los musculos flexores y extensores y en la coordinacion
entre la musculatura agonista y antagonista. Compara las 6rdenes motoras y los movimientos que se realizan
al cumplimentarlas, corrigiendo los desajustes.

Cerebrocerebelo (neocerebelo): Recibe haces que proceden de la corteza cerebral. Conducen informacion
de las dreas motoras, dreas sensitivas y areas asociativas corticales. Modula la actividad de la corteza motora
tanto en la planificacién como en la iniciacidn y ejecuciéon de los movimientos. Ayuda a que la secuencia de
los actos motores sea armoniosa y no entrecortada, mediante una correcta programacion de los movimientos
En general, se puede decir que el cerebelo coordina los movimientos, ya que regula la velocidad, direccion,
fuerza y amplitud de los mismos.
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FUNCIONES NERVIOSAS SUPERIORES

Bajo este término se incluyen todas aquellas funciones que diferencian al sistema nervioso humano del de otras
especies. Dentro de las mismas se incluyen la conciencia, el pensamiento, el aprendizaje, la memoria, la motivacion,

las emociones o el lenguaje.

Actividad cerebral. Electroencefalograma (EEG)

Permite recoger la actividad eléctrica de las neuronas del encéfalo mediante electrodos situados en el cuero cabelludo.
Las pequefias oscilaciones que aparecen en un EEG corresponden a la suma algebraica de la actividad de todas las
neuronas o actividad global del encéfalo. Al ser registradas en superficie las corrientes eléctricas estan muy
amortiguadas y la amplitud de las ondas es muy pequefia, en un rango que va de los 10 pV hasta los 100 o poco mas.
En un registro convencional se colocan 16 placas o electrodos en posiciones fijas en el cuero cabelludo. El patréon que
se obtiene depende de la posicidn del electrodo analizado, del estado de consciencia (dormido o despierto), y de la
edad.

Consciencia

El estado consciente se caracteriza por el pleno uso de sentidos y facultades, es decir por el hecho de que el individuo
“siente, piensa, quiere y obra con conocimiento de lo que hace” (RAE). Es una experiencia subjetiva, ya que significa
conocer la propia identidad, el concepto de presente, pasado y futuro, la diferenciacién entre lo propio y ajeno y la

capacidad para expresar pensamientos, ideas y emociones.

Hay varios niveles dentro del estado de consciencia, desde el estado de maxima consciencia: vigilia y atento, hasta
niveles mas bajos de somnolencia y suefo. El estado de consciencia esta determinado por el nivel de actividad de una
regién de sustancia gris del tronco del encéfalo denominada formacién reticular. Las lesiones en esta regién producen
somnolencia y modifican el patrén del EEG; por el contrario, si se estimulan estas neuronas en una persona dormida,

ésta se despierta.

Sueiio

La disminucion de la consciencia y de la actividad del organismo es el estado de suefio; en condiciones normales el
individuo estd activo durante el dia y dormido por la noche, esta variacién ciclica de la actividad se conoce como ciclo
suefio-vigilia y se acepta que sirve como mecanismo de reposo y restauracidn del sistema nervioso y del organismo.
Sin embargo ha de apuntarse que no es un estado pasivo de disminucion de actividad, sino que es un proceso
controlado activamente por talamo, hipotalamo y tronco encefalico. Debe diferenciarse del coma, en el que la persona

no despierta.

Si esta activada la formacidn reticular la persona permanece despierta mientras que si estan activados los centros del
suefio, la persona duerme. Las lesiones de los centros del suefio inducen un estado de vigilia tan intenso que puede

llevar a la muerte por agotamiento.

Fases del sueino

El patron electroencefalografico sirve para diferenciar las principales fases o estadios del suefio. Segun se va entrando
en el suefio, las ondas del EEG se van haciendo mads lentas y mas sincronizadas
La profundidad del suefo se mide por la facilidad con que se puede despertar a una persona con un estimulo.
Normalmente este dato se correlaciona bien con el trazado del EEG. A lo largo del periodo de suefio, no existe el
mismo grado de profundidad. Hay un periodo de suefio denominado REM o MOR (rapid-eye-movement, o movimientos
oculares rapidos), también descrito con el término de suefio paraddjico debido a que el patron del EEG es similar al
que se observa en un individuo despierto; y un periodo de suefio denominado de ondas lentas o periodo de

movimientos oculares no rapidos (NREM). En este periodo se distinguen las siguientes etapas:
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> Fase I. Es la fase de transicién del estado de vigilia al de suefio. Disminuye el ritmo de ondas alfa
caracteristicas de la vigilia y se observan ondas del tipo theta con una frecuencia entre 4-7 Hz.

» Fase II. Es la fase de suefio ligero; los ojos pueden girar lentamente. Aparecen los husos de sueifo que son
periodos cortos de ondas mas rapidas (12 Hz) entre las ondas lentas.

> Fase III. Es la fase de sueno de profundidad media. ContinGan las ondas lentas y aparecen algunas ondas
delta.

» Fase IV. Corresponde a la fase de suefio profundo. Predominan las ondas delta.

Entre estas fases de sueno de ondas lentas, aparece cada 90 minutos aproximadamente, una fase de sueio REM . Los
periodos iniciales de suefio REM duran entre 5-8 minutos y progresivamente, en el transcurso de la noche, se van
alargando hasta una duracién de 30-40 minutos. El tiempo es mayor, cuanto mas profundamente estd dormida la
persona.

El periodo de suefio de ondas lentas se distingue por un descenso de la presidon arterial, de la frecuencia cardiaca y

respiratoria, del tono vascular y en general del metabolismo basal.

El periodo de suefio REM se caracteriza por ser muy parecido al de la vigilia y durante el mismo se observan
movimientos espasmddicos de los 0jos, movimientos musculares irregulares, tono muscular muy disminuido (excepto
en la musculatura de los ojos), aumento de la frecuencia cardiaca y respiratoria, ereccién del pene y aumento del

metabolismo cerebral.

Los suefos aparecen tanto en la fase de ondas lentas como en la fase de suefio REM. Si se despierta a una persona
durante una fase REM es mas probable que recuerde la ensofiacion que si estaba en una fase de ondas lentas; por ello
el suefio REM se asocia con el sofiar. Algunas actividades como el sonambulismo o el hablar dormido aparecen durante

la fase no REM

El lenguaje

Una lengua es un sistema de comunicacidon y expresion verbal que consiste en un vocabulario especifico y una serie de
normas de expresion. La mayor parte de la comunicacion se produce por medio del habla, pero la expresién en un
lenguaje es independiente del modo de comunicacién, en este caso escrito. El habla es una funcién muy compleja, ya
que ademas del conocimiento del vocabulario y de las reglas gramaticales requiere una serie de precisos actos
motores para producir sonidos en un orden y cadencia correctos. Por ello las areas cerebrales encargadas tanto de la

generacion del lenguaje como de su comprensidon son muy extensas.

Es conocido practicamente desde hace mas de un siglo, que el lenguaje depende de la integridad de uno de los dos
hemisferios cerebrales, el denominado dominante, que en la mayor parte de las personas corresponde al izquierdo.
Normalmente este hemisferio controla la mano derecha, pero la dominancia cerebral no estd ligada a la utilizacién
preferente de una de las manos, ya que se ha comprobado que el 95% de los diestros y el 70% de los zurdos tienen
su centro del lenguaje en el hemisferio izquierdo. La elaboracion del lenguaje requiere la utilizacion de componentes
sensoriales, motores y de asociacién. Cualquier alteracién en estas regiones provocara pérdidas o trastornos en el

habla, conocidos como afasias.

Buena parte del conocimiento que se tiene en la actualidad de la fisiologia del lenguaje se debe a observaciones
neuroldgicas en pacientes con alteraciones del lenguaje. Asi, en las afasias puede haber dificultad para hablar, pero no
para comprender el lenguaje hablado o escrito, o a la viceversa. Existen dos tipos de afasias:

a) Afasia expresiva o de Broca.

b) Afasia receptiva o afasia de Wernicke.
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Aprendizaje y memoria

El aprendizaje es el proceso por el que se adquiere informacién sobre el entorno, mientras que la memoria, seria la
capacidad para retener, almacenar y posteriormente recuperar, el conocimiento adquirido por aprendizaje.
El aprendizaje y la memoria suelen estar asociados ya que el primero puede efectuarse sin ningin cambio en la
conducta, sin embargo la prueba de la realizacién de un aprendizaje es que exista en la memoria y pueda ser

recuperada modificando la conducta.

Tipos de aprendizaje

Los diferentes tipos de aprendizaje pueden dividirse en tres grupos: Aprendizaje simple, aprendizaje asociativo y

aprendizaje complejo.

A) El aprendizaje simple o primario.

Es un aprendizaje de tipo basico y reflejo. Consiste en la modificacién de una respuesta conductual a un estimulo
repetido. La respuesta puede hacerse mas débil cuando el estimulo es irrelevante, fendmeno conocido como
habituacion; o bien puede hacerse mas fuerte o intenso, sensibilizacidon, cuando previamente al estimulo habitual
se aplica un estimulo desagradable, que prepara o “sensibiliza” al organismo para responder de una forma mas

intensa ante cualquier estimulo que se presente.

B) Aprendizaje asociativo o asociado a recompensas y castigos.

Este tipo se corresponde con los procesos de condicionamiento clasico o de Pavlov, donde un estimulo inicial
potente (la comida) provoca una respuesta refleja no condicionada o innata (la secrecién de saliva).
En todos los tipos de aprendizaje es necesario un cambio en las conexiones nerviosas especificas. En algunas
circunstancias se fortalecen las sinapsis mientras que en otras se debilitan. La conducta se modifica ante un
estimulo por la existencia de la experiencia que permitirad la adaptacion a los cambios en el entorno. No todas las

experiencias son recordadas, se olvida una buena parte de ellas y otras son recordadas parcialmente.

La memoria

La memoria se puede definir de forma sencilla, como la capacidad de recordar cosas. Para que una experiencia, o
informacién adquirida por el aprendizaje, constituya memoria, ha de producirse algin cambio en el encéfalo. Esta
modificacién puedes ser de tipo bioquimico o estructural, mds o menos permanente, y da lugar a un archivo o huella
de memoria que se denomina engrama. El engrama se refuerza cada vez que se utiliza, y esta repeticion forma parte

del proceso que se conoce como consolidacion de la memoria.

Tipos de memoria

Segun el tiempo que permanece en el encéfalo la informacidn que le llega, podemos clasificar la memoria en memoria
sensorial o inmediata, memoria a corto plazo y memoria a largo plazo. La memoria sensorial corresponde al tiempo en
que las sensaciones son procesadas en las areas de asociacién. Es de corta duracidn, mantiene la informacién escasos
segundos y o bien alcanza el siguiente nivel de memoria o se pierde sustituida por nueva informacién entrante. La
retencion momentanea de un nimero de teléfono o una pequefia lista de nombres (de 6 a 9) son ejemplos de este

tipo de memoria.

En la memoria a corto plazo o memoria reciente, la informacién o las experiencias recién aprendidas se almacenan
durante un corto y variable periodo de tiempo (segundos, minutos, a veces mas tiempo). La cantidad de informacion
almacenada es limitada y si no se vuelca en la memoria a largo plazo se olvida rédpidamente, asi el recuerdo de una
cita, o de una lista de compra son ejemplos de este tipo de memoria. Normalmente, una vez utilizada, si no tiene un

significado especial se olvida.
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Existe una memoria especial, denominada memoria de trabajo, relacionada con el razonamiento y con diversas
actividades cognitivas y en cuyo establecimiento participan los ganglios de la base. Es la que se utiliza por ejemplo
para recordar la localizacion de diferentes herramientas en un campo de trabajo. Su situacion debe recordarse
mientras se estd desarrollando una tarea determinada y la memoria desaparece cuando aquélla finaliza.
La memoria a largo plazo, también denominada memoria remota, se caracteriza por su gran capacidad y larga
duracidn, ya que en ella se almacena informacion o experiencias durante un tiempo, que puede variar desde minutos a
meses, o incluso toda la vida. La conversion de la memoria a corto plazo en memoria a largo plazo, necesita un
proceso de consolidacidén, que se facilita por la repeticidn y, sobre todo, por la creacién de un estado emocional que se
asocie a la nueva informacién o experiencia. La capacidad de retencién es grande y la velocidad de acceso a los datos

es rapida.

Bases neurolégicas de la memoria

Los registros en la memoria ocasionados por el aprendizaje se denominan engramas y pueden ser incorporados en
diversas areas corticales y subcorticales. La memoria se almacena en muchas vias paralelas y no en un lugar concreto,
aunque se han descrito funciones mas relevantes en algunas regiones como el lobulo temporal, el hipocampo, la

amigdala y el tédlamo.

En la memoria a largo plazo se cree que existen cambios anatdomicos o estructurales que pueden alterar la transmision
sindptica. Uno de los mecanismos implicados es la potenciacién a largo plazo o de larga duracién (LTP) observada
sobretodo en el hipocampo. Consiste en una modificacién permanente de la respuesta postsinaptica frente a estimulos
presinapticos. En la induccidon de LTP se ha visto que juega un papel importante el glutamato y su receptor NMDA (n-

metil-D-aspartato). Estos cambios produciran la consiguiente fijacion de un engrama en el cerebro.

Alteraciones de la memoria

La disminucion en la capacidad para recordar se conoce con el nombre de amnesia. Existen varios tipos: si la pérdida
de memoria corresponde a los momentos previos a la alteracion de la funcidn cerebral (por un traumatismo,
conmocién, etc) se denomina amnesia retrograda. Se afecta la memoria inmediata y no suelen alterarse las otras
modalidades de memoria o bien lo hacen en pequefia escala tanto mas cuanto mayor es el trastorno. Parece tratarse
mas de un problema de acceso a los recuerdos que de wuna pérdida real de los mismos
En la amnesia anterdgrada no pueden recordarse los acontecimientos posteriores a la alteracidn. En ella no pueden

incorporarse nuevos datos o experiencias, aunque los recuerdos previos a la alteracién se mantengan.

Organizacion del comportamiento. Sistema limbico.

La conducta o comportamiento de un individuo es la forma o manera en que realiza sus acciones. Es la suma por un

lado de un componente genético y por otro de un componente ambiental.

La conducta se fundamenta en una serie de bases neurofisiolégicas en las que participa, en general, todo el sistema
nervioso aunque hay dos grandes regiones de la base del encéfalo que tienen un relevante papel: el hipotalamo y el
sistema limbico, en el caso de este ultimo conecta el comportamiento con las emociones y con la motivaciéon o los

instintos con los que guarda una estrecha relacion.

El sistema limbico estd formado por una banda estrecha de corteza cerebral, la corteza limbica y nlcleos mas
profundos. La corteza limbica (limbus o borde) comienza en el lobulo frontal circunvala superiormente el cuerpo
calloso y termina en el l6bulo temporal formando el hipocampo y la cicunvolucién parahipocdmpica. Las estructuras
subcorticales del sistema limbico incluyen: nucleos amigdalinos, hipocampo, nulcleos septales, nucleo anterior del
talamo, parte de los ganglios basales (zona ventral del estriado), zona paraolfatoria, y el hipotalamo que representa el
centro de salida del sistema y de conexidn con otras partes del sistema nervioso. Desde el punto de vista funcional es

el sistema encargado de controlar y regular la mayor parte de los aspectos involuntarios de la conducta, los estados
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animicos, la motivacién y las emociones como el miedo, el dolor, el placer, la ira, etc. También participa en los

procesos de aprendizaje y memoria.

Experimentos realizados en animales, han demostrado que hay zonas en diversas estructuras limbicas que al ser
estimuladas producen placer y satisfaccion, mientras que otras producen aversion y miedo. Las primeras se conocen

como centros de recompensa y las segundas como centros de castigo.

Por tanto, puede afirmarse que el sistema limbico ayuda a la adaptacion del individuo a un entorno, en constante
cambio. El hipotdlamo es un centro de salida importante del sistema limbico ya que estd conectado con estructuras

limbicas y con el sistema nervioso vegetativo, neuroendocrino y sistema nervioso somatico.

Especializacion funcional de los hemisferios cerebrales

Los hemisferios cerebrales no son iguales y simétricos desde un punto de vista funcional. En términos generales la
mayor parte de las personas utiliza la mano derecha (90% de la poblacién es diestra), y muestra la misma preferencia
a la hora de utilizar el pie. Las dos mitades del cerebro no son iguales respecto a la informacidon que reciben ni a las
actividades que regulan. En la mayoria de las personas la localizacion del centro del lenguaje en el lado izquierdo y del
control motor del lado derecho del cuerpo ha dado lugar al término de hemisferio dominante, pareciendo que el otro
hemisferio es un subordinado. Sin embargo este nombre no parece correcto ya que se ha comprobado que ambos

hemisferios llevan a cabo funciones muy especificas.

A pesar de estas separaciones el cerebro funciona de manera coordinada debido a que cada lado del cerebro recibe
informacion continuamente de las actividades que se estan desarrollando en el vecino. Todo este transito de
informacion se realiza a través de gruesos haces de fibras denominados comisuras, siendo el cuerpo calloso el mas
grueso de todos ellos. La secciéon (por traumatismo u otra alteracidn) del cuerpo calloso deja desconectados los dos
hemisferios y permite la observacién de las funciones de cada uno de ellos por separado.
El habla, la escritura y la lectura se encuentran en el hemisferio izquierdo, por ello el tipo de procesamiento de la
informacion que realiza es fundamentalmente verbal. Mientras el hemisferio derecho o hemisferio no dominante
trabaja mejor con informaciéon no verbal, como puede ser la informacion grafica y tiene un papel importante en el

contenido emocional del lenguaje.

Las lesiones en las areas de asociacién (mas en concreto en los I6bulos parietales) produce déficits conocidos con lo

nombres de agnosia y apraxia.

La agnosia es la incapacidad para reconocer un objeto, aunque los drganos y las vias sensoriales se encuentren en

perfecto estado. Esta alteracion radica en la incapacidad de integrar la informacion.

La apraxia es la incapacidad de realizar movimientos aunque los musculos y el resto de componentes del sistema

motor no tengan ninguna alteracion.
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GENERALIDADES DEL SISTEMA ENDOCRINO Y MECANISMOS DE ACCION HORMONAL

Introduccioén

La regulacién y coordinacion de funciones de las diferentes células del organismo se realiza a través de dos sistemas,
uno, el nervioso y otro, el endocrino. En el caso del primero, la transmisién de la informacidn se realiza mediante
sefales rapidas de naturaleza eléctrica; en cambio el sistema hormonal utiliza sefiales mas lentas de naturaleza

quimica: las hormonas.

Las hormonas son producidas por un tipo de células, denominadas células endocrinas, circulan por la sangre y llegan
hasta otras células denominadas células diana, ejerciendo sobre ellas un efecto regulador.
Las hormonas actlan sobre todos los sistemas del organismo, regulando la homeostasis que permite mantener un
medio interno estable, ademas son importantes en el desarrollo y crecimiento, en el metabolismo, y en los

mecanismos reproductores.

El concepto de hormona se ha ido ampliando, ya que algunas, por ejemplo, no viajan por la sangre, o bien ejercen sus
acciones a nivel local sobre células vecinas (accién paracrina). E incluso las hormonas pueden actuar sobre las propias

células que las fabrican, desarrollando asi una accién autocrina.

Aunque estudiados por separado, el sistema nervioso y endocrino estan estrechamente relacionados, ya que muchas
neuronas secretan hormonas, “neurosecrecion”; y muchas hormonas, que en origen sélo se considerd que actuaban
transportadas en sangre, se ha observado que funcionan también como neurotransmisores del sistema nervioso

central.

Hormonas

Las hormonas son moléculas sintetizadas y secretadas por células endocrinas. Estas células pueden encontrarse de
forma aislada distribuidas por el organismo, o bien agrupadas formando glandulas endocrinas. Estas glandulas se
diferencian de las exocrinas por la ausencia de tubulos a los que se vierta la secrecion, y disponen de una gran

irrigacion sanguinea y linfatica a las cuales secretan las hormonas.
Clasificacion de las hormonas:
Segun su estructura quimica se diferencian tres tipos de hormonas.

1.Derivadas de aminoacidos: como las hormonas tiroideas que derivan del aminoacido tirosina, o las catecolaminas.
2. Peptidicas: Son el grupo mas numeroso y varian mucho en tamafio, algunas son péptidos de muy pequefio tamafio,
formadas por tan sélo 3 aminoacidos, y otras son compuestos de caracter polipeptidico, que alcanzan varios cientos de
aminoacidos.

3. Esteroides: Son las mds importantes de naturaleza lipidica. Su estructura bdsica deriva del colesterol y sus vias

sintéticas son comunes existiendo enzimas llaves que determinan las diferentes rutas metabdlicas.

La naturaleza quimica determina como se sintetiza, se almacena, se secreta y es transportada en sangre. También su
vida media y su forma de establecer relaciéon con su célula diana viene determinada por la estructura quimica de la

hormona.

En términos generales, las moléculas pequefias y de naturaleza hidroéfila, viajan libres en sangre, mientras que las de
mayor tamafio o de caracter hidréfobo (lipidos) viajan unidas proteinas plasmaticas transportadoras. Estas Gltimas van
elimindndose de la circulacién de modo mucho mas lento, de forma que su vida media es mayor que la de las que van

libres en solucion.
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La unién de las hormonas a su receptor en la célula diana es condicién ineludible para que puedan ejercer sus efectos
fisioldgicos, las hormonas liposolubles tienen sus receptores localizados en el citoplasma o en el nucleo de sus células

diana, mientras que las hidrosolubles tienen sus receptores ubicados en la membrana celular.

Otra clasificacion de los sistemas hormonales se realiza a partir de las relaciones anatomicas entre la célula A (célula

endocrina) y la célula B (célula diana):

®  Sistémica
La hormona se sintetiza y almacena en células especificas asociadas con una glandula endocrina, ésta libera
la hormona al torrente sanguineo cuando recibe la sefial fisioldgica adecuada. La hormona viaja hacia un
blanco celular lejano que usualmente tiene una alta afinidad por la hormona. La hormona se acumula en este
blanco y se inicia una respuesta bioldgica que suele resultar en un cambio de concentracion de un
componente sanguineo que sirve como sefial de retroalimentacion para la glandula endocrina que disminuye
la biosintesis y secrecion de la hormona. Ejemplo: liberacién del hormonas del hipotdlamo en un sistema
porta cerrado lo que asegura que las hormonas lleguen a la pituitaria anterior, que contiene células
receptoras de dichas hormonas.

® Paracrina
La distancia entre las células A y B es pequefia de manera que A sintetiza y secreta la hormona que difunde
hasta B. Ejemplo: produccidon de testosterona por las células intersticiales de Leydig, después difunde en los
tubulos seminiferos adyacentes.

®  Autocrina
Es una variacion del sistema paracrino en el que la célula que sintetiza y secreta la hormona también es la
célula blanco. Ejemplo: prostaglandinas.

®  Neurotransmisores
Cuando la sefial eléctrica de la neurona es sustituido por un mediador quimico, (el neurotransmisor) que es
secretado por el axon. El neurotransmisor difunde localmente en la sinapsis hasta el receptor de la célula
adyacente. Neurotransmisores como acetilcolina y norepinefrina se clasifican como neurohormonas

paracrinas.

Concentracion hormonal

La mayor parte de las hormonas se encuentran en los liquidos corporales en concentraciones muy bajas, del orden de

nanomolar a picomolar (10 a 10™*?). Estos valores vienen determinados por:

1. La tasa de secrecidn: la secrecidn de una hormona no se realiza de modo continuo y constante, sino que se

realiza a pulsos. Estos pulsos pueden variar de frecuencia dependiendo de que la célula endocrina reciba
estimulos positivos que incrementaran la secrecion o estimulos negativos que la disminuiran. Estos estimulos
pueden ser nerviosos, hormonales o bien dependientes de la concentracion de alguna molécula o i6n
especifico. Ademas algunas hormonas presentan un patron de secrecion de caracter ritmico siguiendo ritmos
ambientales como luz/oscuridad o suefio/vigilia, estos ciclos de 24 horas se conocen con el nombre de ritmos
circadianos y existen diversas hormonas que les siguen, asi ACTH, cortisol, GH , etc.

2. La tasa de eliminacion: la hormona circulante es eliminada bien por excrecién o por inactivacion metabdlica,
de tal forma que muchos productos de este metabolismo presentan una actividad hormonal menor o bien

ninguna.
Mecanismos de accion hormonal
Estos mecanismos utilizan los mismos sistemas que los descritos en la comunicacion intercelular. La respuesta de
una célula a la orden hormonal da lugar a una modificacién de una actividad especifica celular.
El inicio de la respuesta hormonal requiere la unién especifica de la hormona con su receptor, dependiendo dicha

respuesta del tipo de receptor hormonal que posea la célula diana.
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® Receptores de membrana plasmatica

Reconocen hormonas solubles en agua tales como las peptidicas. La vida media es a menudo de segundos o
minutos (la mayoria de las hormonas peptidicas). Funcionan transmitiendo una sefial después de la fijacion. La
activacion puede ser directa, receptores que constituyen canales idnicos o enzimas, o puede ser indirecta,
transduciendo sefiales a través de proteinas G y aumentando la concentracion de segundos mensajeros
intracelulares. Las hormonas peptidicas se fijan a estos receptores , y de su union se produce hidrolisis de
fosfatidilinositol, movilizacion de Ca, formacién de nucleétidos intermedios fosforilados, sintesis de
adenosinmonofosfato ciclico (AMPc) con activaciéon de proteincinasas que conducirian a la fosforilaciéon de

proteinas especificas y a la aparicion de efectos fisioldgicos.

® Receptores intracelulares

Localizados en el citoplasma o en el nucleo, son los utilizados por las hormonas esteroides y tiroideas que
alcanzan el citoplasma celular mediante difusion pasiva. Tras su unién se trasladan al nucleo-translocacion
(hormonas esteroideas) o bien se forman en el propio nucleo (hormonas tiroideas), uniéndose a secuencias
especificas reguladores de DNA, controlando asi la tasa de transcripcion de RNA a partir de los genes controlados
por estos elementos reguladores, y asi aumenta o disminuye la sintesis de proteinas citoplasmaticas que median

los efectos de la hormona se incrementa o reduce.

Las respuestas hormonales son de naturaleza muy variada dependiendo de cudl sea la célula diana:

1. Cambios en la permeabilidad de la membrana, facilitando la entrada de sustratos para su uso como
precursores biosintéticos o como compuestos energéticos.
Modificacidon del potencial de membrana

3. Activacion de enzimas de membrana que producen una cascada de reacciones metabdlicas

Activacion del mecanismo de transcripcion genética, modificando el ritmo de sintesis proteica.
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SISTEMA NEUROENDOCRINO: HIPOTALAMO E HIPOFISIS

Introduccion

El hipotdlamo es una parte del diencéfalo situado debajo del tdlamo y formado por varios nucleos de neuronas,

muchas de ellas de naturaleza neurosecretora. De todos los nucleos hipotaldmicos conviene sefialar:

1. Nucleo supradptico
2. Nucleo paraventricular

3. Ndcleos tuberales

La hipofisis es una pequefia glandula (0,6 g.) alojada en la silla turca del esfenoides, esta unida al hipotalamo a través
del tallo pituitario. En ella se diferencian dos lobulos o regiones, diferentes tanto estructural como funcionalmente. El
I6bulo anterior constituye la mayor parte de la gldndula (85%) es también denominado adenohipéfisis y deriva del
ectodermo embrionario de una evaginacién de la faringe. El |6bulo posterior o neurohipdfisis es mas pequefio (15%)
y Su origen es nervioso, ya que procede de una evaginacion hacia abajo del encéfalo. Su estructura histoldgica es
también muy distinta, mientras que la adenohipdfisis son células endocrinas formando cordones, la neurohipdfisis son
terminaciones de axones amielinicos.

La vascularizacién de la adenohipdfisis procede del sistema porta hipotdlamo-hipofisario. Los vasos porta procedentes
del hipotdlamo, conteniendo las neurohormonas hipotaldmicas descienden por el tallo hipofisario irrigando la

adenohipofisis.

Ejes hormonales hipotalamo-adenohipofisarios

La hipdfisis libera a la circulacién periférica una hormona
: ESTIMULO ' determinada que ejerce sus acciones periféricas y el

resultado puede ser la génesis de una accién bioldgica, la

— =
= HIPOTALAMO Ij*— liberacion de una nueva hormona que a su vez originara

una accién bioldgica, o ambas. La accién bioldgica iniciada

HORMONA 1 o los niveles de la hormona liberada cierran el circuito

mediante un mecanismo de retroalimentacion (feedback)

v

- i —— negativa, inhibiendo la liberacién hipofisaria de la
‘ ADENOHIPOFISIS
r hormona que puso en marcha el proceso. La

@ neurohormona hipotalamica (o releasing hormone) tendria

como mision sacar al sistema de su estabilidad, como

- generar un ritmo o modificar la tasa de secrecion al

\ GLANDULA ENDOCRINA . . s S
; cambiar la etapa vital del individuo y ademas tienen
v accion tréfica sobre las células hipofisarias y son, a su vez,

reguladas por la hormona o por la accion bioldgica

Hormonas hipotaldmicas

Las hormonas hipotaldmicas que regulan la funcidn hipofisaria son las siguientes:

1.  GHRH: hormona hipotalamica estimulante de la secrecion de hormona del crecimiento (44 aminoacidos)
2. CRH: hormona hipotalamica estimulante de la secrecion de adrenocorticotropina (41 aminoacidos).
3. TRH: hormona hipotalamica estimulante de la secrecién de hormona tirotropa (3 aminoacidos) y de

prolactina (PRL), si bien no es el regulador fisiolégico de esta ultima.
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Gn-RH: u hormona hipotalamica liberadora de gonadotropinas (10 aminoacidos), también denominada LHRH.
Somatostatina (GHRIH, SS, SRIF, 14 aminoacidos). Su funcion fisiologica mas relevante es inhibir la

liberacion de hormona del crecimiento (GH), pero es capaz de inhibir la secrecion de una gran variedad de

hormonas.

Dopamina: es una

Adenohipéfisis

biogénica y su

accion

fisioldgica es

inhibir la

secrecion  PRL.

FSHy LH

|

Prolactina

I

GONADAS

e, | [TROES | | cLibioLs ADRENAL
Desarrelle de cdulss Sindesis proteita
Hormonas Desarrollo de las Hormonas

ST Credmdento tiroideas mamas y produccion corticoadrenales
hormueas:

de leche.
Frogesteona, !
etropmos En el hombre:
Testorterona Facilitala

reproduccion

Hormonas adenohipofisarias

Las seis hormonas adenohipofisarias que dependen de la regulacién hipotaldmica son:

1. GH: hormona del crecimiento u hormona somatotropa, de 191 aminodacidos. Actla sobre receptores
periféricos y sus funciones son promover el crecimiento somatico y modular el metabolismo intermediario.

2. PRL: prolactina, de 199 aminoacidos. Su funcidén corporal es promover la produccién de leche por la glandula
mamaria.

3.  ACTH: hormona corticotropa o adrenocorticotropina, de 39 aminoacidos, cuya funcidén es estimular la corteza
suprarrenal.

4. TSH: hormona tirostimulante, estimulante del tiroides o tirotropa, de 201 aminoacidos. Estimula la liberacion
de hormonas tiroideas y el trofismo de los foliculos tiroideos.

5. LH: hormona luteinizante o luteostimulante, de 204 aminoacidos, estimula las células de Leydig en la génada
masculina y la funcién del cuerpo liteo en la femenina.

6. FSH: hormona foliculostimulante o estimulante del foliculo, de 204 aminodcidos. Estimula el foliculo de De

Graaf en la gonada femenina y las células de Sertoli en la masculina.
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Estudio de la hormona del crecimiento (GH)

La GH es la hormona mayoritaria de la adenohipéfisis, siendo de naturaleza polipeptidica. La secrecién de GH (1,4
mg/dia en adultos) ocurre de manera fluctuante a lo largo del dia, en descargas que duran 1-2 h, siendo una de las

mas caracteristicas e importante la que ocurre durante el suefio profundo, siguiendo una ritmicidad circadiana.

®  Regulacion de la secrecion:

- Hipotdlamo: GHRH (estimulante) y somatostatina (inhibidora) de la secrecién de GH, siendo mas potente la
influencia de la primera que la de la segunda. La somatostatina posee una multiplicidad de acciones centrales
y periféricas, como la inhibiciéon de la secrecidén hipofisaria de TSH y la inhibicidon de la secrecion pancreatica
de insulina y glucagon.

- Estimulos que provocan liberacién de GH: Consisten en una serie de estimulos de naturaleza estresante como
la ansiedad, el dolor, el frio, la fiebre, también estimulos metabdlicos como la hipoglucemia, la disminucién de

acidos grasos libres, o el ejercicio fisico y el suefio profundo.

®  Acciones fisioldgicas de la GH

La GH actua sobre diversos tejidos periféricos generando su accién biolégica directamente o a través de un factor
de crecimiento, el factor de crecimiento similar a la insulina (IGF-I), que es producido por el higado tras la

estimulacion del mismo por la GH circulante.

Tanto la GH como su producto IGF-I cierran el circuito de regulacién inhibiendo la secrecién a nivel hipotaldmico e
hipofisario.

En las etapas iniciales de la vida se produce un incremento en la secrecidon de GH estimulando el crecimiento en
nifios y adolescentes. Durante la edad adulta desarrolla efectos metabdlicos. Aunque se va produciendo una
reduccidon progresiva de la misma, llegando a etapas de la vejez con una casi ausencia de secrecion de GH y

niveles bajos de IGF-I.

® Acciones metabdlicas directas:

De forma muy resumida es una hormona anabdlica, que estimula la sintesis proteica. Incrementa la captacién de
aminoacidos (sobretodo en higado, musculo y tejido adiposo) y su incorporacién a proteinas. Aumenta la sintesis
de ADN y ARN, estimulando la divisidn celular y permitiendo durante los periodos de crecimiento un aumento de la

longitud de los huesos y de tamafo del resto del organismo.

En el metabolismo de los glucidos, es una hormona ahorradora de glucosa y antiinsulinica. Aumenta los niveles
plasmaticos de glucosa disminuyendo la captacion por parte de las células y aumentando la glucogenolisis en el
higado. En cuanto al metabolismo lipidico, incrementa la lipdlisis en el tejido adiposo y la liberacién de acidos

grasos libres al plasma proporcionando asi un sustrato energético no glucidico a las células.

®  Acciones sobre el crecimiento

La principal accion de la GH es promover el crecimiento somatico, manteniendo los tejidos en su tamafio adulto y

estimulando el crecimiento lineal durante la infancia y adolescencia.

Sobre los huesos provoca el crecimiento longitudinal actuando sobre el cartilago de crecimiento. La accidén sobre
éste es dual; por una parte, la GH inicia la replicacién de los condrocitos, los cuales en su proceso madurativo
segregan IGF-1 y, al mismo tiempo, desarrollan los receptores para este factor de crecimiento. El crecimiento

0seo es por tanto una accion desencadenada por la GH, pero luego conducida por el binomio GH mas IGF-1. En el
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tejido muscular la GH promueve la incorporacién de aminoacidos y la sintesis proteica, siendo por tanto anabélica

y trofica sobre el mismo. Por el contrario, en el tejido adiposo, la GH promueve la lipdlisis liberando glicerol y AGL.

Estudio de la prolactina (PRL)

La PRL es la hormona que inicia y mantiene la lactacién, producida por las células lactotropas de la adenohipdfisis, con
estructura molecular es muy similar a la de la GH y al igual que ella actla sobre tejidos periféricos y no sobre otra

glandula.

®  Regulacion de la secrecion

La PRL es la Unica hormona hipofisaria que se halla sometida a un control negativo por el hipotdlamo a través de
una amina, la dopamina, la cual inhibe la liberacion de PRL. La administracion intravenosa de TRH libera PRL y la
hipoglucemia insulinica estimula su secrecion por un efecto estimulante hipotaldamico. Como todas las hormonas
hipofisarias, la secrecién de PRL se produce en brotes o pulsos a lo largo del dia y, de forma mas acusada, por la
noche, pero, a diferencia de la GH, la hipersecreciéon nocturna ocurre al comienzo de la noche y no se relaciona
con etapas especificas del suefio. Otro factor que estimula la secrecién de PRL es el estrés inespecifico, los

estrogenos y la lactacion.

® Acciones
Las acciones fisioldgicas de la PRL sélo se consideran importantes en la mujer gestante o lactante. La PRL,
durante el embarazo, prepara la lactacion y, tras el parto, en una mama preparada por dosis adecuadas de
estrégenos y progesterona, estimula la sintesis de proteinas especificas de la leche. Tras el parto y durante el
amamantamiento, el estimulo de succién sobre el pezén produce una sefial nerviosa que es transmitida por
via espinal hasta el hipotdlamo, donde provoca una inhibiciéon de la secreciéon de dopamina y la subsiguiente
descarga de PRL para estimular la sintesis de las proteinas de la leche. Este estimulo provoca también una
descarga de oxitocina que contrae los foliculos mamarios para su eyeccién. Cuando la madre deja de
amamantar, la ausencia de estimulo en el pezén provoca, en aproximadamente una semana, la pérdida de

secrecion de PRL, tras lo cual todo el sistema vuelve a la situacidn previa al parto.

Hormonas neurohipofisarias

Las neuronas de los nucleos hipotaldmicos supradptico y paraventricular sintetizan dos péptidos de pequefio tamafio

que son repectivamente la vasopresina o ADH y la oxitocina.

1. Oxitocina:

El principal estimulo para la secreciéon de esta hormona es la succién del pezdn, los mecanorreceptores envian

informacién sensorial que alcanza a las neuronas del nicleo paraventricular provocano la liberacidn de la hormona

en las terminales axonicas localizadas en la neurohipdfisis. Su unidn al receptor es estimulada por los estrégenos.

o Acciones hormonales:

e Estimula la contraccién de las células mioepiteliales

e Estimula la contraccion del miometrio

e Facilita el olvido de patrones de conducta

e Estimula la secrecion de prolactina

e Estimula la secrecién de ACTH
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e Disminuye la sintesis de testosterona

¢ Controla la contractilidad de las fibras musculares del tracto genital masculino

2. Vasopresina o ADH

Péptido de nueve aminoacidos muy similar al anterior, sintetizado por las neuronas del nucleo supradptico, siendo

el principal estimulo para su secrecién la disminucién de volumen de los liquidos extracelulares o el aumento de la

presion coloidosmotica del plasma.

o Acciones hormonales:

e \Vasoconstriccion

e Redistribucién del volumen sanguineo

e Estimulacién de la reabsorcién de agua en los tubulos renales

e Estimulacion de la secreciéon de ACTH

e Activacion de procesos de aprendizaje y memoria
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GLANDULA TIROIDES

Introduccioén

Las hormonas de la glandula tiroides son esenciales para la correcta actividad metabdlica del organismo. También
cumplen otras importantes funciones, particularmente en el control del crecimiento y en el desarrollo del sistema
nervioso.

La glédndula estd formada por dos lébulos unidos por una banda denominada istmo tiroideo; presenta un color rojo
debido a su elevada vascularizacién. Cada I6bulo estd formado por muchos foliculos tiroideos rodeados por una densa
red de capilares. Cada foliculo estad formado por una monocapa de células epiteliales rodeando una cavidad en la que

son almacenadas las hormonas tiroideas como componentes de una proteina: la tiroglobulina.

Sintesis de hormonas tiroideas

La glandula concentra de forma activa yodo en concentraciones 25 veces superiores a las del plasma. El yodo idnico es
oxidado por una peroxidasa en el citoplasma de la célula folicular a yodo atémico que se incorpora mediante una
yodinasa a los residuos del aminoacido tirosina pertenecientes a la proteina tiroglobulina. Esta gran proteina es
sintetizada en las células foliculares y secretada a la cavidad folicular. Los residuos de tirosina se unen para formar las

hormonas tiroideas en la superficie apical celular.

®  MIT mono-iodo-tirosina (aa +I)
® DIT di-iodo-tirosina ( aa + 2I)
e T3 (MIT+DIT) tri-iodo-tironina (2aa + 3I)

® T4 (DIT +DIT) tetra-iodo-tironina o tiroxina

Las hormonas principales son las dos ultimas y su almacenamiento permite que las necesidades hormonales queden
cubiertas durante 2-3 meses. Todos los pasos de la sintesis estan estimulados por la hormona adenohipofisaria TSH, la

cual también estimula su secrecion.

Secrecion y transporte de hormonas tiroideas

El primer paso en la secrecidon consiste en la endocitosis de pequefias cantidades de coloide folicular, que son unidos a
lisosomas que degradan proteoliticamente a la tiroglobulina desprendiéndose las hormonas. La T3 y T4 difunden al
plasma y MIT y DIT son desyodadas por un enzima la deyodinasa para poder reciclar tanto la tirosina como el yodo.
La mayor parte de hormona circulante es T4 90%(50 veces mas que T3 10%). Es transportada unida a proteinas
plasmaticas principalmente (80%) globulina transportadora de T4 y en menor proporcion prealbimina y albumina. Su
vida media es de 7 dias para T4 y 1 dia para T3. Son degradadas en varios tejidos como el higado o el musculo

esquelético.

Acciones de las hormonas tiroideas

Al llegar a la célula diana, la T4 sufre una desyodacién y puede convertirse en T3 que es la mayor hormona activa o en
r T3 (reverse T3 ) que es inactiva. La T3 se une a receptores especificos situados en el nucleo celular. Esta unién da
lugar a la transcripcion de mRNA de una serie de genes que codifican enzimas y proteinas estructurales.

1. Termogénesis

Estimulan el metabolismo oxidativo en todos los tejidos del cuerpo (excepto en encéfalo, pulmones y bazo) y por lo
tanto incrementan la produccion de calor. El incremento en la tasa metabdlica basal después de una inyeccion de T4

comienza con una latencia de varias horas y puede durar 9 dias o mas. Esta accion es debida en parte al menos al

aumento en la sintesis de Na/K ATPasa, y por tanto a la actividad de la bomba.
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2. Efectos sobre el crecimiento y desarrollo

La deficiencia de hormona tiroidea en el feto produce cretinismo que se caracteriza por un menor crecimiento y un
retraso mental severo. También es necesaria durante la infancia. T3 y T4 estimulan el crecimiento por un efecto

directo sobre los tejidos y por su accion colaboradora con la GH

3. Efectos sobre el tejido nervioso

Las hormonas tiroideas son esenciales para el proceso de mielinizacion y para el desarrollo del sistema nervioso

durante la infancia. En la etapa adulta la carencia de hormonas tiroideas produce un enlentecimiento mental.

4. Otros efectos

Una produccion excesiva de hormonas causa un incremento del volumen sistdlico y taquicardia. Estos efectos son
debidos a la accion directa y de forma secundaria por el incremento de la necesidad de oxigeno debido a la accion

termogénica.

Control de la secrecion

Para una secrecion normal se requiere una ingesta adecuada de yodo en la dieta. El estimulo principal es la TSH que
estimula cada paso en la produccién y secrecién hormonal. Controla el tamafio y la vascularizacién de la glandula, si
se elimina la hipdfisis el tiroides se atrofia. A su vez las hormonas tiroideas ejercen una retrorregulaciéon negativa

(feed-back negativo) sobre la adenohipéfisis y sobre el hipotalamo.

Alteraciones de la funcion tiroidea

El hipotiroidismo puede tener su origen en una alteraciéon de la hipdfisis, del tiroides o de un déficit de yodo en la
dieta. El hipotiroidismo severo en los adultos es denominado mixedema, ya que da lugar a un engrosamiento en
manos y cara debido a la acumulacidon de mucoproteinas en el tejido subcutaneo. Otros sintomas son la baja tasa

metabdlica, bradicardia, intolerancia al frio, enlentecimiento fisico y mental.

El hipertiroidismo es debido a un exceso de produccién de hormonas tiroideas y se caracteriza por una alta tasa
metabdlica, taquicardia, intolerancia al calor, hiperexcitabilidad, pérdida de peso, etc. una forma comun de
hipertiroidismo es la enfermedad de Graves que se caracteriza por protrusidn de los globos oculares (exoftalmos) e

hipertrofia del tiroides (bocio).

El bocio se asocia a menudo con el hipertiroidismo, sin embargo puede también ser una manifestacion de
hipotiroidismo en el que se produce una respuesta compensatoria, incrementandose la TSH como ocurre con el bocio
endémico debido a déficits de yodo o enfermedades del tiroides que cursan con menor produccién o secrecion

hormonal.
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GLANDULAS SUPRARRENALES

Introduccion: Estructura de las glandulas suprarrenales

Estas glandulas se encuentran situadas en el polo superior del rifién, incluidas en la capsula grasa del mismo. Su peso

es de 10 gramos. Se encuentran rodeadas de una capsula de tejido conectivo y en su interior se distingue:

e Corteza : ancha, constituye el 80-90% de la glandula

®  Médula: estrecha, constituye el 10-20% de la glandula

La corteza tiene tres capas que de periferia a centro son las siguientes:

1. Capa glomerulosa: Grupos irregulares y ovoideos de células separados por tejido conectivo donde transcurren vasos
sanguineos

¢ Sintesis: Mineralcorticoides

2. Capa fasciculada: Es la capa intermedia y es la mas ancha. Estd formada por cordones de células separadas por

tabiques de tejido conectivo.

¢ Sintesis: Glucocorticoides

3. Capa reticular: Capa mas interna y delgada formada por células mas pequefias que forman cordones

anastomosados formando una red irregular

¢ Sintesis: Hormonas sexuales

La médula adrenal es un tejido que deriva del sistema nervioso simpatico. Estd formada por células muy apretadas
rodeadas de anchos capilares y senos venosos. Las células corresponderian a neuronas simpaticas ganglionares y
reciben el nombre de células cromafines por su color pardo. Responden a estimulos nerviosos procedentes de fibras

simpaticas preganglionares liberando catercolaminas: Adrenalina y noradrenalina.

Sintesis y secrecion de hormonas corticoadrenales o corticosteroides.

Todas las hormonas tienen como precursor comun el colesterol, que bien puede ser sintetizado por las células
adrenales o puede ser captado de la corriente sanguinea (LDL, lipoproteinas de baja densidad) y almacenado en el

citoplasma de las células corticoadrenales como ésteres de colesterol en gotas lipidicas.

La sintesis hasta el intermediario pregnenolona se realiza en la mitocondria, a partir de aqui en el reticulo
endoplasmico liso. Todo el proceso de sintesis es estimulado por la hormona adenohipofisaria ACTH (h. Adreno-
corticotropa).

Las hormonas corticoadrenales no se almacenan y su tasa de sintesis se corresponde directamente con su tasa de

secrecion. Para el cortisol unos 20mg/dia y para la aldosterona unos 0,2 mg/dia.

Transporte e inactivacion:

Como son compuestos de naturaleza lipidica son transportados en sangre unidos a proteinas . La mas importante es la
globulina fijadora de corticosteroides o transcortina a la que se une el 90% del cortisol y el 60% de la aldosterona. En
menor proporcion la albimina también transporta estas moléculas. La ventaja que supone este sistema de transporte
es que por un lado constituye un sistema de reserva o depdsito de hormona y también que se evita su rdpida
degradacion.

La vida media en sangre del cortisol es de aproximadamente 1 hora y de la aldosterona unos 20 minutos.
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La inactivacidon se realiza a nivel hepatico mediante conjugacidn con &cido glucurénico o sulfato y su posterior

excrecion se realiza en la orina.

Glucocorticoides

De todos los glucocorticoides el mas importante es el cortisol. Interviene en el metabolismo de los principios
inmediatos, mediante el incremento de la sintesis de enzimas. Tiene una accién permisiva para la actividad hormonal
de GH, ADH, adrenalina, angiotensina II.

1. Efectos sobre el metabolismo intermediario

¢ Estimula la glucogénesis : higado

e En situacion de ayuno estimula la gluconeogénesis, utilizando como sustrato principalmente aminoacidos

procedentes del catabolismo proteico

e Hiperglucemiante: disminuye la entrada de glucosa a nivel del musculo y del tejido adiposo

e Estimula la movilizacién de &cidos grasos al aumentar la lipdlisis

2. Efectos sobre el aparato circulatorio

Son esenciales para el funcionamiento normal de este aparato.

e Aumentan la contractilidad miocardica

e Aumentan la resistencia vascular

e Disminuyen la permeabilidad del endotelio

e Mantienen la presion arterial actuando sinérgicamente con las catecolaminas

3. Adaptacion al estrés

En situaciones de estrés causado por calor, frio, hipoglucemia, ansiedad, hemorragia, etc. se produce un incremento

en la secrecién de cortisol

4. Efecto mineralcorticoide

5. Efectos sobre el sistema inmune

Disminuye la respuesta inmune mediante la disminucién del ndmero de linfocitos e eosindfilos circulantes. También
disminuye la actividad del timo y de los nédulos linfaticos y la respuesta frente a antigenos. Es por ello que se utilizan
terapéuticamente como inmunosupresores

6. Accion antiinflamatoria

Estabilizan las membranas de los lisosomas y disminuyen la formaciéon de mediadores de la inflamacién como las

bradicininas y los efectos de la histamina.

Potencian el efecto vasoconstrictor de la adrenalina y noradrenalina.

165



Control de la secrecion de glucocorticoides

La secrecién de cortisol y corticosterona esta controlada por ACTH (hormona adenohipofisaria), que a su vez esta bajo
el control del péptido hipotaldamico CRH y también de ADH. El cortisol ejerce una retroalimentacion negativa tanto
sobre adenohipodfisis como sobre hipotdlamo. La concentracion de cortisol en plasma presenta oscilaciones circadianas,
encontrandose los niveles mas altos en las primeras horas de la mafiana, antes de despertarse. Estas oscilaciones se

relacionan con el ciclo actividad/descanso. El estrés incrementa la secrecidon de cortisol.

Mineralcorticoides
El principal es la aldosterona que actta a nivel de los tubulos distales de la nefrona. Su principal efecto es aumentar la

reabsorcion de Na+ intercambiandolo con K+ o H+.

Un exceso de aldosterona causa una reabsorcion excesiva de sodio que se acompafia de agua y genera un incremento
de volumen extracelular e hipertension. Un déficit genera la situacion contraria pudiendo provocar una hipotension

severa que llegue a la muerte.

Control de la secreciéon de mineralcorticoides

El regulador principal de la secrecion de aldosterona no es la ACTH, sino la angiotensina II, producida por el sistema
renina-angiotensina. También un incremento de la concentracién de K+ en plasma estimula la liberacion de

aldosterona.

Hormonas sexuales

En la capa reticular se secretan pequefias cantidades de androgenos, fundamentalmente DHA
(dehidroepiandrosterona) y la androstenediona que tienen una accion androgénica débil; en el vardén apenas tiene
efecto y se transforman en testosterona en los tejidos periféricos, en la mujer la mayor parte de testosterona
circulante proviene de la corteza suprarrenal y sirve para mantener caracteres sexuales secundarios (vello axilar, vello

pubico)

Médula adrenal

Las células cromafines provienen de neuronas simpaticas postganglionares. La sangre que atraviesa la corteza irriga la
médula y los corticosteroides regulan la sintesis de las catecolaminas medulares. La secrecidn de catecolaminas
aumenta en respuesta a una situacidn de emergencia y actlan rapidamente para mantener la homeostasis, esta

reaccion se complementa con la activacién de la corteza.

Sintesis de las catecolaminas

Tirosina—Dopa—Dopamina—Noradrenalina—Adrenalina

El 80% de las catecolaminas almacenadas en los granulos cromafines son moléculas de adrenalina. La secrecidon es
estimulada por dolor, excitacion, ansiedad, hipoglucemia, frio, etc. a través de fibras simpaticas y son liberadas por
exocitosis. Su vida media es de 1 a 3 minutos lo que hace que sus acciones cesen rapidamente una vez terminado el

estimulo.
Acciones de las catecolaminas
Depende de los receptores a y B que posean las células diana, que son casi todas las células del organismo. A nivel

metabdlico, la adrenalina es una hormona hiperglucemiante (estimula en el higado la glucogenolisis y la

gluconeogénesis) y tiene una gran accién lipolitica.
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Sobre el sistema cardiovascular: Aumentan la frecuencia cardiaca, la fuerza de contraccién. A nivel vascular la
adrenalina incrementa el flujo sanguineo a nivel de musculo esquelético, corazén e higado lo que garantiza el aporte

de sustratos para la produccion de energia necesaria para los érganos vitales y el mdsculo en ejercicio.
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PANCREAS ENDOCRINO
Introduccion: Estructura del pancreas endocrino
El pancreas es una glandula exocrina y endocrina. Las células endocrinas del pancreas se localizan en los islotes de

Langerhans que constituyen tan sdlo el 2% de la masa pancredtica. Existen dentro del islote cuatro tipos de células

que dan lugar a las siguientes hormonas:

> 20 % Células A (a): Glucagdn (periféricas)
» 70 % Células B (B) : Insulina y amilina (centrales)
> 10% Células D (8) : Somatostatina
> + Células F: Polipéptido pancreatico
Insulina

Es una pequefia proteina con dos cadenas peptidicas A y B de 21 y 30 aminodcidos. Se sintetiza como una cadena
Unica que recibe el nombre de preproinsulina, la cual es rota para dar una cadena mas corta con dos enlaces
intracatenarios mediante puentes disulfuro, esta molécula se denomina proinsulina. Es almacenada en granulos de
secrecién y convertida en insulina mediante la separacién de una parte de la cadena que se denomina péptido C.
La insulina es secretada mediante exocitosis en respuesta a un incremento de glucosa en sangre, se secreta a la vena

porta hepatica alcanzando el higado directamente. Su vida media es de sdlo unos 10 minutos.

Acciones de la insulina

La insulina es hipoglucemiante, disminuye el nivel de gluosa en sangre favoreciendo su entrada en musculo y tejido

adiposo e inhibiendo la liberacién de glucosa del higado.

e Higado: estimula la sintesis de glucogeno y de lipidos e inhibe la glucogenolisis y la cetogénesis.

e Musculo: estimula la entrada de glucosa y aminoacidos y la sintesis de glucégeno y de proteinas.

e Tejido adiposo: estimula la entrada de glucosa y la sintesis de triglicéridos o lipogénesis.
También incrementa la entrada de K* a las células y por lo tanto desciende su concentracion plasmatica.
La union de la insulina a sus receptores de membrana desencadena multiples cambios metabdlicos y afecta a la
expresion de muchos genes. El receptor insulinico esta formado por dos subunidades que fijan la hormona y otras dos
que tienen actividad enzimatica, poniendo en marcha una cascada metabdlica de control de muchos enzimas clave de
rutas metabdlicas. Una de las respuestas mas rapidas es la entrada incrementada de glucosa que se logra mediante la
translocaciéon de transportadores de glucosa desde un almacén intracelular a la membrana celular. La insulina es capaz
también de regular la cantidad de sus propios receptores estimulando la endocitosis y degradacion de los mismos y

participando de esta forma en disminucién de la sensibilidad a la insulina asociada con la obesidad.

Control de la secrecion de insulina

Un incremento en la concentracion de glucosa en plasma es el principal estimulo para la secrecidon de insulina. Hay una
fase inicial rapida de secrecion debida al vaciado de los granulos de almacenamiento y una segunda fase mas lenta
debido a la secrecién de hormona de nueva sintesis. Algunos aminoacidos como la arginina y leucina son también
potentes estimuladores. Después de la ingesta, la insulina aumenta en sangre incluso antes de que haya elevacién de
glucemia (mecanismo anticipatorio), debido a una de las acciones de una hormona gastrointestinal PIG, péptido
inhibidor gastrico que estimula la liberacion de insulina. Otros estimulos para la secrecion son el glucagén . La
adrenalina y la somatostatina inhiben la liberacidn de insulina. El sistema simpético inhibe a estas células y el

parasimpatico las estimula.

Glucagén
Es un polipéptido de 29 aminoacidos secretado por el pancreas en respuesta a un descenso de la glucemia. En

contraposicion con la insulina su efecto es hiperglucemiante. Actla sobre el higado estimulando la glucogenolisis y la
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gluconeogénesis. La secrecién de glucagén es estimulada por aminodcidos. Este sistema asegura que cuando hay una
alta ingesta de aminoacidos el incremento de insulina generado no provoca una fuerte caida en la glucosa . El

glucagén es un potente estimulador de la movilizacion de lipidos.

Amilina
Es almacenada en las células B, junto a la insulina y es liberada con ésta en respuesta a una entrada de nutrientes. Es

un potente inhibidor del vaciamiento gastrico probablemente a través de un mecanismo neural.

Somatostatina
Es un péptido sintetizado también por neuronas hipotaldmicas y por células endocrinas de la mucosa intestinal. Inhibe

la secrecidn tanto de insulina como de glucagon.

Regulacion del almacenamiento energético

El encéfalo utiliza la glucosa como fuente energética casi exclusiva , siendo por lo tanto necesario mantener sus
valores en sangre para evitar convulsiones o un coma. La glucemia se mantiene normalmente entre 4-6 mmol/l (80-
120 mg/100 ml), debido a las interacciones de varias hormonas: insulina, glucagén, GH, adrenalina y cortisol. La
insulina disminuye la glucemia y las otras cuatro suben la glucemia. Durante el estado absortivo (después de una
comida), hay cantidades elevadas de glucosa y la liberacidon de insulina aumenta la utilizaciéon de este sustrato y su
almacenamiento como glucdgeno o lipidos. Durante el estado postabsortivo o estado de ayuno, la insulina desciende y
aumentan las otras hormonas. La relacion Insulina/Glucagon es probablemente el factor mas importante en el control
de ambos estados. Asi se asegura que durante el ayuno se mantienen los niveles de glucosa adecuados para el
cerebro , primero mediante la glucogenolisis, luego mediante gluconeogénesis y mediante la disminucién del gasto de

glucosa por parte de otros tejidos.

Efectos de la deficiencia en insulina

La diabetes mellitus es un grave problema sanitario. Existen dos tipos de diabetes: la diabetes insulino-dependiente o

diabetes juvenil y la diabetes no insulino-dependiente o diabetes del adulto.

La carencia de insulina produce un incremento de glucosa y cuerpos ceténicos en plasma, y la pérdida de estos solutos
a través de la orina arrastra agua (diuresis osmoética) dando lugar a un aumento del volumen de orina (poliuria) y de
la sed (polidipsia). La pérdida de volumen plasmatico da lugar a una hipotension que puede llevar aparejado una

disminucion de flujo sanguineo cerebral que lleve al coma y a la muerte.
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METABOLISMO FOSFO-CALCICO Y OSEO

Introduccién

En los mamiferos el tejido endocrino encargado de la regulacién del metabolismo fosfocalcico esta situado en la region
de la glandula tiroidea. Las glandulas paratiroides se sitlan en la cara dorsal de los ldbulos tiroideos y secretan
hormona paratiroidea. Las células C o parafoliculares se encuentran en el tiroides (en el exterior de los foliculos) y
secretan una hormona que es la calcitonina. En ultimo lugar estd un metabolito activo de la vitamina D, denominado

calcitriol o bien hormona D que se produce en los riflones.

Metabolismo del Calcio

El calcio es uno de los iones mas importantes del organismo y cumple una gran cantidad de funciones entre las mas

importantes:

Mantiene la permeabilidad de las membranas

Mantiene la excitabilidad del nervio y del musculo

Es necesario en los procesos de secrecidn: neurotransmisores, hormonas, exocitosis, etc.
Contraccién muscular

Formacion del esqueleto

Coagulacién sanguinea

N w AW N e

Actividad de muchas enzimas

La concentracion de calcio extracelular o plasmatica es un parametro bien controlado cuyo valor es de 2,4 mmol/litro
con una variacion de 2,1 a 2,6 mmol/litro. De esta cantidad , casi la mitad se encuentra como calcio iénico, la otra
mitad estd unido a proteinas plasmaticas y una cantidad minima estd unido a aniones como citrato, bicarbonato,

fosfato, etc.

Metabolismo del fosforo

El fésforo también cumple funciones importantes dentro del organismo
Forma parte del esqueleto

Funciona como un sistema tampdn o amortiguador, principalmente intracelular y urinario

Es un componente basico de los compuestos de alta energia: ATP, etc.

> L nNne

Forma parte de metabolitos intermediarios, cofactores, activacién enzimatica, etc.

El fésforo se encuentra en plasma en forma de fosfato inorganico en concentraciones de 1 mmol/litro y también unido

a una gran cantidad de compuestos organicos, lipidos, nucleétidos, etc.
Organos que participan en el control de la calcemia y fosfatemia

1. Hueso
Aproximadamente el 99% del calcio corporal se localiza en el hueso y cerca del 80% del fésforo también esta
en el hueso. El hueso esta formado por una matriz organica de coldageno, mucopolisacaridos y otras proteinas
sobre las que depositan cristales de unas sales complejas de calcio y fosfato similares a la hidroxiapatita,
también esta presente una forma mas amorfa de fosfato calcico y pequefias cantidades de sodio, magnesio,
cloro y fllor. Los tres tipos principales de células intervienen en la formacién y resorcion del hueso, los
osteoblastos sintetizan coldgeno y promueven el depoésito de sales célcicas, los osteoclastos son responsables
de la resorcion del hueso. La destruccion del hueso depende de la destruccidon del colageno por enzimas
lisosomales y por fagocitosis. Los osteocitos son las células mas numerosas, provienen de los osteoblastos,

una vez que han sido rodeados por matriz calcificada. Tienen un papel muy relevante en el intercambio de
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calcio entre el liquido extracelular y el hueso, siendo esta funcién controlada por hormonalmente. Tan sélo el
1% del calcio y fosfato 0seo estd en equilibrio con el liquido extracelular debido a la actividad de los
osteocitos constituyendo una especie de amortiguador o buffer para controlar las modificaciones a corto plazo
de calcemia y fosfatemia; el otro 99 % sélo es accesible mediante resorcién osteoclastica cuando se
desarrolla la remodelacion del hueso, y también estéd controlado hormonalmente.

2. Tracto gastrointestinal

Es el sistema de absorcidn, en una dieta estandar se ingieren diariamente alrededor de 25 mmol (1g) , en su
mayor parte den forma de fosfato calcico, procedente en su mayoria de productos lacteos. La absorcion
intestinal neta de calcio depende de las necesidades nutricionales. Se realiza en el duodeno y mediante
transporte activo. Los factores que incrementan su absorcién son: Vitamina D, la presencia de fosfatos
organicos, el pH acido. Los factores que disminuyen su absorcién son: La presencia de oxalatos y fosfatos

inorganicos, las bases.

3. Rifién
Es el punto donde se realiza la excrecidn. La excrecidon urinaria es importante en la homeostasis del calcio y

estd controlada hormonalmente de la misma forma que la excrecién de fosfatos

Hormona paratiroidea (Parathormona , PTH)

1. Glandulas paratiroides

Son cuatro pequefias glandulas, con un peso de 30.50 mg, situadas en la cara posterior del tiroides . Rodeadas de
una capsula fibrosa que se continua formando tabiques en el interior que separan cordones de células, unas
denominadas principales, las mas abundantes que sintetizan y secretan la hormona, y un segundo tipo, las
oxifilas, mas grandes vy menso  abundantes, que son células inactivas hormonalmente.
La hormona se sintetiza y secreta en forma de preprohormona, una vez secretada es convertida en hormona
activa por eliminacion de fragmentos en higado y rifion. Se transporta libremente en sangre y su vida media es de
20-30 minutos.

2. Control de la secrecion

Estd regulada por la concentracion de calcio idnico en plasma, una disminucion (hipocalcemia) da lugar a un
incremento en la secreciéon, y un aumento (hipercalcemia) produce una disminucion de la secrecion.

Un aumento de fosfato (hiperfosfatemia) incrementa la secrecién de la hormona

3. Acciones de la hormona paratifoidea

Su principal accién es elevar la concentracién de calcio en plasma y disminuir la de fosfato. Actia directamente

sobre hueso y rifién, e indirectamente sobre el tracto gastrointestinal.

Sobre el hueso, aumenta la actividad de osteocitos y osteoclastos, incrementa la resorcion u osteolisis y
disminuye la formacion u osteogénesis. Importante este mecanismo para la regulacion a largo plazo. Para realizar

esta accion se necesita la participacion de la hormona D

Sobre el rifion tiene un efecto mas importante en la regulacion a corto plazo. Incrementa la reabsorcion tubular de
calcio y disminuye la reabsorcion de fosfato, esta disminucidn de fosfato en plasma favorece la liberacion de calcio
del hueso e impide el depdsito de fosfato calcico, al carecer de fosfato. En este 6rgano tiene otra accién que es
estimular la formacién de la hormona D. Sobre el tracto gastrointestinal, se incrementa la absorcién, pero este

efecto se realiza a través de la hormona D.
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Vitamina D

La vitamina D es esencial para el correcto desarrollo del hueso, una carencia da lugar en los niflos a raquitismo y en
los adultos a osteomalacia. Es un esteroide ingerido en la dieta como vitamina D3 (colecaliciferol, procedente de
animales) o como vitamina D2 (ergocalciferol, procedente de vegetales). También puede sintetizarse en la piel por
accion de la radiacién ultravioleta sobre un precursor, el 7-dehidrocolesterol.
La vitamina D es una prohormona que ha de pasar a través de una reaccién en el higado que la convierte en 25-
hidroxicolecalciferol (25-hidroxivitamina D) y el rifidn que la convierte en 1,25 dihidroxicolecalciferol
(1,25dihidroxivitamina D o calcitriol) hormona activa. La enzima renal que cataliza esta reaccion es estimulada por la
PTH y por hipocalcemia e hipofosfatemia. Si las concentraciones de calcio y fosfato son normales, la mayor parte de la

vitamina D se transforma en el rifidn en compuestos inactivos (24,25 dihidroxi o 1,24,25 trihidroxiderivados)
Acciones del calcitriol

Actua sobre el intestino delgado favoreciendo la absorcion de calcio y de fosfato.
Facilita la mineralizacion ésea, incrementando la concentracién de calcio y de fosfato en el liquido extracelular, es
indispensable para un correcto crecimiento arménico del hueso.

Calcitonina

La calcitonina es un polipéptido sintetizado en las células C o parafoliculares del tiroides. El principal estimulo para su
secrecion es el incremento de calcio en plasma (hipercalcemia).

Acciones de la calcitonina

A nivel del hueso inhibe a los osteoclastos, disminuyendo la resorcion ésea A nivel renal, incrementa la pérdida de

calcio y fosfato por orina disminuyendo su reabsorcion tubular.
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SISTEMA REPRODUCTOR

Diferenciacion sexual

El sexo genético depende de la dotacidon de cromosomas sexuales, en el caso femenino XX y el masculino XY, y viene
estipulado ya desde el momento de la fecundacion. En los humanos hasta la sexta semana de vida fetal las génadas
son indiferentes, a partir de este momento comienza la diferenciacion gonadal en ovarios o testiculos. En el caso
masculino, la presencia de un gen en el cromosoma Y da lugar a la diferenciacion de las gdnadas en testiculos; en el
caso femenino la ausencia de este gen da lugar a la diferenciacién de las gbénadas en ovarios. En este estadio, el feto
presenta unos conductos genitales primordiales comunes (conductos de Wolff y conductos de Mdller). En el feto
masculino la testosterona secretada por los testiculos da lugar a que se desarrollen los conductos de Wolff para dar
lugar a los genitales internos y la formacion de una hormona peptidica denominada hormona inhibidora de los
conductos de Milller da lugar a la involucién de los mismos. En el feto femenino la ausencia de estas hormonas da

lugar al desarrollo de los genitales internos femeninos.

El desarrollo de los genitales externos se produce de igual forma por la presencia o ausencia de las hormonas
mencionadas.

Después del nacimiento el desarrollo sexual permanece detenido hasta la pubertad, en este momento los 6rganos
reproductores se activan por estimulacion de las gonadotrofinas incrementadas debido a la maduracién del eje
hipotdlama-hipofisario. La pubertad coincide con el crecimiento del cuerpo y la apariciéon de los caracteres sexuales
secundarios; se inicia alrededor de los 11 afios para las niflas y de 12 afios para los nifios, aunque presenta una gran
variabilidad dependiendo de factores genéticos y ambientales. La madurez sexual viene marcada por la menarquia o
primer sangrado menstrual en las nifias y por la primera eyaculacion en los nifios. Alrededor de los 50 afios se produce
en las mujeres la menopausia: los ovarios dejan de responder a las gonadotrofinas y los ciclos sexuales y la
menstruacién cesan gradualmente y desaparecen. En el caso de los varones la produccidn de células germinales y

testosterona continua aunque va disminuyendo gradualmente.

Sistema reproductor masculino

Los érganos reproductores primarios o goénadas son los testiculos, encargados de formar espermatozoides
(espermatogénesis) y de secretar hormonas sexuales masculinas o andrégenos. Ademas estan los o6rganos
reproductores secundarios o accesorios (conductos) y las glandulas secretoras. Pocas semanas antes del nacimiento
los testiculos pasan de la cavidad abdominal al saco escrotal; un fallo en este descenso (criptorquidia) puede dar lugar
a infertilidad, ya que los testiculos requieren para la espermatogénesis una temperatura unos 2°C inferior a la
corporal. El escroto dispone de fibras musculares que pueden contraerse o relajarse acercando o alejando los

testiculos del cuerpo con el objeto de regular la temperatura.

Espermatogénesis

Los espermatozoides se producen en los tubulos seminiferos de los testiculos. Estos tubulos estan formados por las
células germinales y las células de Sertoli rodeando a las primeras y proporcionandoles un medio ambiente con los
nutrientes adecuados y factores de estimulacién, de ahi que estas células reciban el nombre de células nifera. Tienen
uniones estrechas entre ellas formando una barrera (barrera hematotesticular) entre el medio extracelular o sanguineo

y el medio donde se desarrollan las células germinales.

En la pubertad en respuesta a las gonadotrofinas se inicia la espermatogénesis. Las células germinales primitivas se
denominan espermatogonias y se dividen para dar lugar a los espermatocitos primarios los cuales inician la primera
division meidtica para formar los espermatocitos secundarios, los cuales contienen ya un numero haploide de
cromosomas, la segunda divisidn meidtica da lugar a las espermatidas, éstas se diferencian para formar los
espermatozoides. Todo el proceso dura aproximadamente 70 dias. Todos los dias inician este proceso unos dos
millones de espermatogonias y como cada una da lugar a 64 espermatozoides, diariamente se producen unos 128

millones de espermatozoides.
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Los espermatozoides que son liberados al interior de los tubulos seminiferos son inmaduros, no tiene movilidad y son
incapaces de fertilizar al dvulo, necesitan un proceso de maduracion. Este proceso y su posterior almacenamiento se
desarrollan en el epididimo donde permanecen viables varios meses. Si no hay eyaculacidon son eliminados por las

células fagociticas del epididimo.

El espermatozoide maduro posee una morfologia tipica donde se describen una cabeza donde estd el nicleo con una
vesicula denominada acrosoma donde se sitlan enzimas liticos que permitirdn al espermatozoide atravesar las

cubiertas externas del évulo.

Durante la estimulacion sexual, las contracciones del mdusculo liso que rodea los conductos impulsan los
espermatozoides a través del epididimo. En la eyaculacion, los espermatozoides son expulsados por el conducto

deferente y a continuacién por la uretra

Las vesiculas seminales secretan un liquido rico en fructosa, citrato, prostaglandinas y fibrindgeno nutritivo para los
espermatozoides eyaculados. Las prostaglandinas presentes en el liquido seminal pueden ayudar a la fecundacién de
dos maneras: a) reaccionan con el moco cervical y lo hacen mas permeable al espermatozoide, y b) inducen
contracciones peristalticas en el conducto reproductivo femenino (es decir, Utero y trompas de Falopio) para impulsar

el espermatozoide a través del conducto.

La glandula prostatica afiade su propia secrecion ligeramente alcalina, lo que incremento la motilidad del
espermatozoide y ayuda a la fecundacion al neutralizar las secreciones acidas del conducto deferente y la vagina. En
conjunto, las secreciones combinadas de las glandulas sexuales accesorias constituyen 90% del volumen del semen y

los espermatozoides representan el 10% restante.

Los espermatozoides eyaculados no pueden fecundar al dvulo de inmediato: deben residir en el conducto reproductivo

femenino cuatro a seis horas para que ocurra la capacitacion.

Sintesis y secrecion de testosterona

La testosterona, principal hormona androgénica, es sintetizada y secretada en las células de Leydig o células
intersticiales de los testiculos. Las vias sintéticas son similares a las descritas para la corteza suprarrenal, aunque con
dos diferencias importantes: a) los testiculos carecen de unas enzimas que les impiden sintetizar glucocorticoides o
mineralocorticoides y b) los testiculos poseen una enzima adicional, que convierte la androstenediona en testosterona
La testosterona no es activa en todos los tejidos efectores androgénicos. En algunos tejidos efectores, la testosterona

se convierte en dihidrotestosterona.

Un 98% de la testosterona circulante se encuentra unida a proteinas plasmaticas como globulina y albimina

Regulacion de la funcién testicular

El eje hipotdlamo-hipodfisis controla las dos funciones de los testiculos espermatogénesis y secrecidn de testosterona.
La FSH activa la espermatogénesis y la funcion de las células de Sertoli. La LH estimula las células de Leydig para
sintetizar testosterona. La testosterona, secretada por las células de Leydig, tiene funciones locales en los testiculos y
sobre otros tejidos efectores . En los testiculos, la testosterona difunde desde las células de Leydig hasta las células de
Sertoli cercanas, donde refuerza la accién espermatogénica de la FSH. Fuera de los testiculos, la testosterona es

liberada a la circulacién general.

Retroalimentacién negativa

En el hombre, un circuito de retroalimentacién negativa controla el eje hipotdlamo-hipdfisis; este circuito tiene dos

vias. En la primera via, la testosterona misma retorna al hipotalamo y la hipofisis donde inhibe la secrecion de GnRH y
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LH. En la segunda via, las células de Sertoli secretan una sustancia denominada inhibina. Esta es una glucoproteina

que constituye el inhibidor de la secrecion de FSH.

Acciones de los androgenos

La accibn de los andrégenos empieza con la wuniébn a una proteina receptora de andrégeno.
La testosterona se encarga de la diferenciacion fetal del pene, escroto y prostata; conducto deferente y vesiculas
seminales. En la pubertad, incrementa la masa muscular y provoca el brote de crecimiento puberal, cierre de las
placas epifisarias crecimiento del pene y vesiculas seminales, engrosamiento de la voz, espermatogénesis y libido.
La dihidrotestosterona se encarga de la diferenciacién fetal del pene, escroto y préstata; distribucion del pelo y patrén

de calvicie masculinos; actividad de las glandulas sebaceas; y crecimiento de la prostata.

SISTEMA REPRODUCTOR FEMENINO

Las génadas femeninas son los ovarios que, junto con el Gtero y las trompas de Falopio (oviductos), constituyen el
conducto reproductivo femenino. Los ovarios, analogos de los testiculos en el hombre, tienen dos funciones: oogénesis
y secrecion de las hormonas esteroides sexuales femeninas, progesterona y estrégeno
El ovario tiene tres zonas: corteza, médula e hilio. La corteza es la zona mas extensa y externa. Estd revestida por
epitelio germinal y contiene todos los oocitos, cada uno encerrado en un foliculo. Los foliculos ovaricos se encargan

también de la sintesis de hormonas esteroideas

Localmente, en los ovarios, las hormonas esteroides ovaricas actlan para apoyar el desarrollo del oAvulo.
Sistémicamente, las hormonas esteroides ovaricas actlan sobre varios tejidos efectores, incluyendo Utero, mamas y
hueso.

La unidad funcional de los ovarios es el foliculo ovarico simple que contiene una célula germinal rodeada por células
endocrinas

Oogénesis

En los ovarios del feto femenino, las células germinales primordiales producen oogonias por divisiones mitoticas hasta
las semanas 20 a 24 de la gestacidn. En ese momento hay aproximadamente 7 millones de oogonias. Al comienzo de
las semanas octava a novena gestacionales, algunas de estas oogonias entran a la profase de la meiosis y se
convierten en oocitos primarios. Los procesos meidticos continlan hasta casi seis meses después del nacimiento y en
ese punto todas las oogonias se han convertido en oocitos. Estos Ultimos permanecen en un estado de profase
suspendida; la primera division meidtica no concluye en tanto no ocurra la ovulacion muchos afios después.
Simultaneamente, hay desgaste de oocitos. Al nacimiento, sélo permanecen 2 millones de oocitos; en la pubertad sélo
persisten 400 000 oocitos. En la menopausia (que marca el fin del periodo reproductivo) pocos oocitos sobreviven, si

acaso alguno.

El desarrollo de los foliculos ovaricos ocurre en las siguientes etapas

1. Primera etapa. La primera etapa del desarrollo folicular es paralela a la profase del oocito. Por lo tanto, la
primera etapa del foliculo ovarico dura muchos afios A medida que crecen los oocitos primarios, las células de
la granulosa proliferan y proporcionan al oocito nutrientes y hormonas esteroides. Durante esta etapa, el
foliculo primordial se desarrolla en un foliculo primario, las células de la teca interna se desarrollan y las
células de la granulosa comienzan a secretar liquido. Ningun foliculo progresa mas alld de esta primera etapa
en ovarios prepuberes.

2. Segunda etapa. La segunda etapa del desarrollo folicular se desarrolla con mucha mayor rapidez. Esta etapa
tiene lugar en un periodo de 70 a 85 dias Durante cada ciclo menstrual, unos pocos foliculos entran a esta
secuencia. En la region central del foliculo denominada antro se acumula un liquido que contiene hormonas
esteroides, mucopolisacaridos, proteinas y FSH. Las hormonas esteroides alcanzan el antro por secrecion

directa de las células granulosas. Las células de la granuloso y de la teca contintan creciendo dando lugar a
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un foliculo maduro que al final de la segunda etapa se llama foliculo de Graaf y posee un didmetro promedio
de 2-5 mm.

3. Tercera etapa. La tercera etapa y final del desarrollo folicular es la mas rapida; ocurre cinco a siete dias
después de la menstruacién. Un solo foliculo de de Graaf alcanza dominancia sobre sus acompafiantes y estos
ultimos involucionan. Antes de 48 horas el foliculo dominante crece hasta alcanzar 20 mm de didmetro. En el
dia 15 del ciclo menstrual de 28 dias ocurre la ovulacidn y el foliculo dominante se rompe y libera su oocito en
la cavidad peritoneal. En este momento concluye la primera division meidtica y el oocito secundario resultante
entra a la trompa de Falopio cercana, donde comienza la segunda divisidn meidtica. Si hay fecundacién por
un espermatozoide la segunda division meidtica concluye en la trompa de Falopio produciendo el 6vulo
haploide con 23 cromosomas.

4. Lo que queda del foliculo forma el cuerpo lGteo. Este se compone principalmente de células granulosas, pero
también de células tecales, capilares y fibroblastos. El cuerpo IUteo sintetiza y secreta hormonas esteroides
necesarias para la implantacién y mantenimiento del cigoto cuando hay fecundacién hasta que la placenta
asuma su papel . Si no hay fecundacién, el cuerpo lGteo involuciona en los siguientes 14 dias (segunda mitad

del ciclo menstrual) y una cicatriz conocida como cuerpo blanco lo sustituye.

Sintesis y secrecion de estrogenos y progesterona

Las hormonas esteroides ovaricas, progesterona y estradiol, se sintetizan en el foliculo ovarico mediante las
funciones combinadas de las células granulosas y tecales En los ovarios estan presentes todos los pasos de la via
de biosintesis. La progesterona y el estradiol se sintetizan de la manera siguiente. Las células tecales sintetizan y
secretan progesterona. Las células tecales también sintetizan testosterona; esta ultima se difunde desde las
células tecales hasta las células granulosas cercanas, que contienen aromatasa. En las células granulosas la
testosterona se convierte en estradiol. La FSH y LH tienen funciones propias en el proceso de biosintesis. La LH
estimula el primer paso de la via de biosintesis. La FSH activa la aromatasa en las células granulosas, ultimo paso

de la sintesis de estradiol.

Regulacion de la funciéon de los ovarios

Tal y como se ha descrito, los ovarios tienen dos funciones: oogénesis y secrecion de hormonas esteroides
sexuales femeninas. El eje hipotdlamo-hipdfisis controla ambas funciones. Del mismo modo que en los testiculos,
la hormona hipotaldmica es GnRH y las hormonas de la hipofisis FSH y LH.
La funcion ovarica en la mujer es controlada por la actividad pulsatil del eje hipotalamo-hipodfisis. La GnRH llega
directamente al lobulo anterior de la hipdfisis y estimula la secrecion pulsatil de FSH y LH, ambas hormonas
actuan sobre los ovarios para estimular el desarrollo folicular y la ovulacién y la produccién de hormonas sexuales
femeninas.

Para entender el control hipotalamico-hipofisario de los ovarios es importante apreciar su conducta ciclica. Cada
28 dias se repite una secuencia de desarrollo folicular, ovulacion, formaciéon y degeneracion de un cuerpo amarillo
en el ciclo menstrual. Los primeros 14 dias del ciclo menstrual implican desarrollo folicular y constituyen la
llamada fase folicular. Los ultimos 14 dias del ciclo menstrual son dominados por el cuerpo lUteo y se conocen
como fase lutea. En el punto medio del ciclo, entre las fases folicular y lutea, ocurre la ovulacion.

Las acciones de FSH y LH sobre el desarrollo folicular y la ovulacidon se explican de la manera siguiente.

FSH Las células granulosas son las Unicas células ovaricas con receptores FSH. Las acciones iniciales de FSH
estimulan el crecimiento de células granulosas en los foliculos primarios y la sintesis de estradiol. El estradiol
producido localmente apoya entonces el efecto de FSH sobre el crecimiento de las células foliculares. Por lo
tanto, los dos efectos de FSH sobre la célula granulosa se refuerzan mutuamente: mas células, mas estradiol,

mas células.

LH. La ovulacién se inicia por accion de la LH. Justo antes de la ovulacién, la concentracién sanguinea de LH

se eleva bruscamente e induce la rotura del foliculo dominante liberando el oocito. La LH también estimula la

176



formacion de cuerpo lUteo, un proceso denominado luteinizacién y mantiene la produccién de hormonas

esteroides en el cuerpo luteo durante la fase IUtea del ciclo menstrual.

Retroalimentacion negativa y positiva

En mujeres, el eje hipotdlamo-hipdfisis es controlado por retroalimentacién negativa y positiva, segun la fase del ciclo

menstrual.

En la fase folicular, FSH y LH estimulan la sintesis y secrecion de estradiol en las células foliculares. Una de las
acciones del estradiol es retroalimentacion negativa sobre las células de la hipdfisis anterior para inhibir la secrecion de

FSH y LH. En consecuencia, la fase folicular estd subordinada al estradiol y regulada por retroalimentacién negativa.

A mitad del ciclo el patron cambia. La concentracidon de estradiol se eleva bruscamente como resultado de la
proliferacion de células y su estimulacion de la sintesis de estradiol ocurridas durante la fase folicular. Cuando se
alcanza una concentracion critica de estradiol (al menos 200 picogramos por mililitro de plasma), el estradiol muestra
un efecto de retroalimentacién positiva sobre la hipdfisis anterior causando secrecién adicional de FSH y LH,

desencadenando entonces la ovulacion.

En la fase lutea la principal hormona secretada por los ovarios es progesterona. Una de las acciones de la

progesterona es la retroalimentacidon negativa sobre la hipofisis anterior para inhibir la secrecion de FSH y LH.

Acciones de estrégeno y progesterona

En general, las dos hormonas esteroides ovaricas funcionan de manera coordinada para apoyar la actividad
reproductiva de la mujer: desarrollo del 6vulo, desarrollo y mantenimiento del cuerpo liteo para sostener un évulo

fecundado, mantenimiento del embarazo y preparacion de las mamas para la lactancia.

Acciones de los estrégenos sobre tejidos efectores

Maduracion y mantenimiento del Utero, trompas de Falopio, cervix y vagina

En la pubertad se encarga del desarrollo de las caracteristicas sexuales secundarias femeninas
Necesaria para el desarrollo de las mamas

Proliferacion y desarrollo de las células granulosas ovaricas

Regulacion ascendente de estrdogenos, progesterona y receptores LH

Efecto de retroalimentacion negativa y positiva sobre la secrecion de FSH y LH

Mantenimiento del embarazo

Descenso del umbral uterino al estimulo contractil

© ® N o U A WDN e

Estimula la secrecion de prolactina

Acciones de la progesterona sobre tejidos efectores

Mantenimiento de la actividad secretora del Utero durante la fase lUtea
Desarrollo de las mamas
Efectos de retroalimentacion negativa sobre la secrecion de FSH y LH

Mantenimiento del embarazo

oA W

Eleva el umbral uterino al estimulo contractil durante el embarazo

Otras funciones de estrégenos y progesterona

Ademads de las acciones ya estudiadas, los estrégenos contribuyen al brote de crecimiento puberal, cierre de las
epifisis al final de este brote de crecimiento y depdsito de grasa subcutdnea (es decir, distribucién femenina de la

grasa). La progesterona tiene una ligera accion termogénica que eleva la temperatura corporal basal durante la fase

177



Iutea del ciclo menstrual. Este incremento de la temperatura corporal basal durante la fase lGtea es el fundamento del
método anticonceptivo del "ritmo" en el cual se puede usar retrospectivamente la elevacion de la temperatura para

determinar el momento de la ovulacion.

CICLO MENSTRUAL

En el curso del ciclo menstrual, estrogenos y progesterona se encargan de los cambios que ocurren en el endometrio,

cervix y vagina y también de la regulacidon por retroalimentacion de la secrecion de FSH y LH en la hipdfisis anterior.

En un ciclo de 28 dias, la fase folicular del ciclo menstrual es el periodo de 14 dias que precede a la ovulacion. Esta
fase, también conocida como fase proliferativa, es dominada por estrdgenos. El estradiol, cuya secrecion aumenta
notablemente durante esta fase, posee efectos significativos sobre el revestimiento endometrial del Utero, al que
prepara para la posibilidad de aceptar un dvulo fecundado: el estradiol activa el crecimiento del endometrio, glandulas
y estroma que irrigan el endometrio. El estradiol también hace mas copioso, acuoso y eldstico el moco cervical.
La fase lutea del ciclo menstrual es el periodo de 14 dias que sigue a la ovulacion. Esta fase también se denomina fase
secretora y esta subordinada a la progesterona. La proliferacion del endometrio es mas lenta y su espesor disminuye.
Las gldndulas uterinas se vuelven mas tortuosas, acumulan glucégeno en vacuolas e incrementan su secrecién de
moco. La secreciéon de progesterona reduce la cantidad de moco cervical, que a continuacién se vuelve mas grueso,
inelastico.

Regulacion del ciclo reproductor femenino

El ciclo menstrual recurre aproximadamente cada 28 dias durante el periodo de vida reproductiva de la mujer: desde
la pubertad hasta la menopausia. Las fases del ciclo incluyen desarrollo de un foliculo ovérico y su oocito, ovulacion,
preparacién del conducto reproductivo para recibir el 6vulo fecundado y desprendimiento del revestimiento
endometrial si no hay fecundacion. La duracion del ciclo puede variar desde 21 a 35 dias, pero la duracidn promedio es
de 28 dias. Los limites de la duracion del ciclo se atribuyen a la variabilidad de la duracidn de la fase folicular; la fase

Iitea es constante. Por convencién, el dia 1 marca el inicio de la menstruacién a partir del ciclo previo.

1. Fase folicular o proliferativa. La fase folicular ocurre desde el dia 1 hasta el 14. Durante este periodo el foliculo
primordial se desarrolla en un foliculo graafiano y los foliculos vecinos sufren atresia (degeneran o involucionan). Una
vez que los foliculos vecinos han involucionado, el foliculo restante se denomina foliculo dominante. Al principio de la
fase folicular, las gonadotropinas estimulan la sintesis de estradiol. La fase folicular estd subordinada al estradiol, cuya
concentracion aumenta de manera estacionaria. La concentracién elevada de estradiol causa proliferacién del

revestimiento endometrial del Utero e inhibe la secrecion de FSH y LH mediante retroalimentacion negativa.

2. Ovulacion. La ovulacion ocurre en el dia 15 de un ciclo menstrual de 28. Cualquiera que sea la duracion del ciclo, la
ovulacién ocurre 14 dias antes de la menstruacién. Por ejemplo, en un cielo de 35 dias, la ovulacién ocurre en el dia
21, es decir, 14 dias antes de la menstruacién; en un ciclo de 24 dias, la ovulacion se presenta en el dia 10. La
ovulacién es consecuencia de una descarga de secrecion de estradiol al final de la fase folicular: la descarga de

estradiol tiene un efecto de retroalimentacidon positiva sobre la secrecién de FSH y LH en la hipdfisis anterior.

3. Fase lutea o secretora. La fase lUtea ocurre desde los dias 15 a 28 y termina al iniciarse la menstruacién. Durante
esta fase, el cuerpo IUteo se desarrolla y comienza a sintetizar estradiol y progesterona. Las concentraciones elevadas
de progesterona prepara el endometrio para recibir un évulo fecundado. La temperatura basal del cuerpo aumenta
durante la fase lUtea debido a que la progesterona desplaza hacia arriba el punto hipotaldmico de la temperatura. Al
final de la fase lutea, si no hay fecundacién, el cuerpo liteo involuciona y la concentracién sanguinea de las hormonas

disminuye bruscamente.

4. Menstruacion. La regresion del cuerpo liteo y pérdida subita de estradiol y progesterona provocan desprendimiento

del revestimiento endometrial acompafiado de sangre (menstruacion o sangrado menstrual). Tipicamente, la
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menstruacién dura cuatro dias, que corresponden a los dias primero a quinto del siguiente ciclo menstrual. Durante

este tiempo son reclutados los foliculos primordiales para el siguiente ciclo y comienzan a desarrollarse.

EMBARAZO

En caso de fecundacion, el évulo comienza a dividirse y se convierte en feto. El periodo de desarrollo fetal se llama
embarazo o) gestacion y en el ser humano dura aproximadamente 40 semanas.
Durante el embarazo, la concentracidén de estrogenos y progesterona aumenta de manera estacionaria. Sus funciones
incluyen mantenimiento del endometrio, desarrollo de las mamas para lactacion después del parto y supresion del
desarrollo de nuevos foliculos ovaricos. Al principio (primer trimestre), la fuente de hormonas esteroides es el cuerpo

liteo; de la mitad al final del embarazo (segundo y tercer trimestres) la fuente es la placenta.

Hormonas del embarazo

La duracion del embarazo se cuenta, por convencion, des de la fecha del Ultimo periodo menstrual. El embarazo dura
cerca de 40 semanas desde el inicio del ultimo periodo menstrual o 38 semanas desde la fecha de la Ultima ovulacion.
El embarazo se divide en tres trimestres, cada uno de aproximadamente 13 semanas.
Primer trimestre. En el trofoblasto, que se convertird en placenta, se produce HCG (gonadotropina coriénica humana)
y la produccion se inicia ocho dias después de la fecundacion La concentracion de HCG es maxima cerca de la semana
novena de gestacion y a continuacion declina. La HCG, con actividad bioldgica similar a la LH, es decisiva puesto que
"informa" al cuerpo liteo que la fecundacion ha tenido lugar. El cuerpo IUteo, ahora bajo el control de HCG, continla
sintetizando progesterona y estrégenos, que conservan el endometrio para implantaciéon. (En ausencia de fecundacion
y estimulacion por HCG, el cuerpo luteo involuciona 12 dias después de la ovulaciéon; en ese punto se detiene la
produccion de hormonas esteroides y sobreviene la menstruacion.) Las concentraciones elevadas de estrdgenos y
progesterona también suprimen el desarrollo de la siguiente cohorte de foliculos ovaricos. La produccion de HCG
aumenta de manera espectacular en la primera semana del embarazo. La prueba del embarazo se basa en la
excrecion de grandes cantidades de HCG en la orina, cuantificables mediante radioinmunoensayo. La HCG se detecta
en la orina materna nueve dias después de la ovulacion, incluso antes de la siguiente menstruacidn esperada.
Segundo y tercer trimestres. Durante los trimestres segundo y tercero, la placenta, junto con la madre y el feto,

asumen la responsabilidad de producir hormonas esteroides, y somatomamotropina coridénica (CS).
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