ALGUNOS CONOCIMIENTOS
INDISPENSABLES

El rifion normal

(CUALES SON LAS FUNCIONES DE LOS RINONES?

Los rifiones mantienen el equilibrio interno del organismo regulando las entra-
das v las salidas de agua y de electrolitos (sodio, cloro, calcio, fésforo, potasio,
magnesio, bicarbonato).
Su funcién reside también en la eliminacién de substancias, en particular los
desechos que el organismo necesita eliminar.
Ademas el rifién es un érgano que fabrica:
« La eritropoyetina (EPO) que estimula la formacién de glébulos rojos en la
sangre.
« Larenina que juega un papel esencial en la regulacién de la tensién arterial.
« La forma activa de la vitamina D que permite la solidificacién de los huesos y
la absorcién de calcio por los intestinos.
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¢CUAL ES SU ESTRUCTURA?

Los dos rifiones estan situados a los dos costados de la columna vertebral, en la
parte posterior del abdomen. Cada uno de ellos esta compuesto de un millén de
pequefias unidades funcionales llamadas nefronas. Estas nefronas se encuen-
tran dispersas en el tejido intersticial y se entrecruzan con vasos sanguineos que
llevan la sangre al interior del rifién.

Una nefrona normal comienza por un filtro, el glomérulo, a través del cual
se forma una orina primitiva. Esta recorre un largo tubo, el tibulo y sufre varias
modificaciones. Los tibulos de las diferentes nefronas convergen y se abren en
las cavidades urinarias (calices y pelvis). La orina pasa por el uréter, un conduc-
to que une el rifién con la vejiga.
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El glomérulo normal

Cada glomérulo esta formado por una red de vasos sanguineos. Cuando la san-
gre cargada de residuos entra en el glomérulo a través de una arteriola aferente
pasa por las ramas divisionales de esa arteriola que se convierten en capilares
sanguineos. Estos capilares se retinen de nuevo para formar una nueva arteriola,
llamada arteriola eferente que es por donde sale la sangre purificada. La barrera
del filtro esta compuesta por la pared de capilares sanguineos.
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¢CUAL ES LA ESTRUCTURA DE ESTA PARED?

El estudio en el microscopio éptico o microscopio electréonico demuestra que la

estructura de esa pared estd compuesta de:

» una membrana llamada membrana basal que actiia como una barrera,

 una capa de células ubicadas dentro de la membrana basal y en contacto con
la sangre llamadas células endoteliales,

« una capa de células ubicada fuera de la membrana basal llamadas células epi-
teliales.

En la microscopia 6ptica la membrana basal normal aparece como una linea
continua. La microscopia electrénica muestra una zona central gruesa, densa
(ldmina densa) bordeada a cada lado, de una zona clara y delgada. Su grosor
aumenta gradualmente con la edad: de 100 nandémetros en el nacimiento a 350
nanémetros en el adulto.
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¢CUALES SON LOS COMPONENTES DE ESTA MEMBRANA?

El colageno es el componente principal de los tejidos de soporte del organismo
(huesos, tendones, membranas basales que sujetan las células). Aparece en una
compleja red formada por diferentes cadenas, llamadas cadenas alfa que difie-
ren dependiendo del tejido de soporte. El colageno presente en las membranas
basales se llama colageno tipo IV y se sintetiza en las células epiteliales.

En la membrana basal glomerular, la red de colageno esta formada por ca-
denas alfa 3, alfa 4 y alfa 5. Estas cadenas también estan presentes en algunas
estructuras de los oidos y los ojos.
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Las moléculas de coldgeno estéan formadas por 3 grupos de cadenas alfa. Sus
extremidades se unen, dando lugar a la formacidén de una red bien organizada y
sélida.



Algunos conocimientos de genética

La primera célula del embrién contiene toda la informacién genética necesaria
para fabricar las herramientas que cada célula necesita hasta el final de la edad
adulta. En una célula, el material genético se presenta bajo forma de filamentos
0 cromosomas que se pueden observar bajo el microscopio.

¢QUE ES UN CROMOSOMA?

Las células somaticas de un organismo humano contienen en su nucleo 46 cro-
mosomas divididos en 23 pares. Cada par esta formado por una copia del cro-
mosoma heredado del padre y una copia del cromosoma heredado de la madre.
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Hay 22 pares de cromosomas, idénticos en ambos sexos; se les conoce como
autosomas y van numerados del 1 al 22.

El par 23 esta formado por dos cromosomas llamados cromosomas sexuales.
Son elementales para la determinacién del sexo y difieren en la mujer y en el
varén. En la mujer, el par n°® 23 estd formado por 2 cromosomas X, uno prove-
niente de la madre y el otro del padre. En los varones el par n° 23 esta formado
por un cromosoma X proveniente de la madre y un cromosoma diferente, el
cromosoma Y que proviene del padre.

Sélo los nucleos de las células sexuales reproductivas (6vulos en mujeres,
espermatozoides en los varones) contienen un solo ejemplar de cada par y po-
seen 23 CrOMmosomas.

El 6vulo fertilizado, resultado de la unién de un évulo y un espermatozoide,
contiene el material genético de ambos padres. Esta primera célula se multipli-
cara para dar los billones de células que conforman el ser humano.



¢{COMO SE DETERMINA EL SEXO?

La distribucién de los cromosomas sexuales es aleatoria en las células sexuales.
En las mujeres, el évulo contiene uno de los dos cromosomas X. En los varones,
el espermatozoide contiene el cromosoma X o el cromosoma Y.

Si la primera célula del embrién contiene dos cromosomas X, es decir un
cromosoma X del padre y un cromosoma X de la madre, el embridn se convierte
en una nifia. Si esta primera célula contiene un cromosoma X de la madre y un
cromosoma Y del padre, el embrion se convierte en un nifio.
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¢QUE ES EL ACIDO DESOXIRRIBONUCLEICO (ADN)?

El ADN es una molécula muy grande compuesta de diferentes elementos quimi-
cos, entre otros, pares de bases que se suceden en un orden determinado.

Es el principal constituyente de los cromosomas.

El ADN de un organismo constituye el genoma y contiene la totalidad de
informacién genética. Determina tanto las caracteristicas comunes de todos
los miembros de una especie como las caracteristicas propias de cada indivi-
duo.

GENY PROTEINAS

El gen es la unidad elemental de la herencia genética de todo ser vivo.

Se estima que hay 30.000 genes diferentes en los humanos. Cada uno de
ellos ocupa un lugar especifico en un cromosoma.

Cada gen lleva informacién: dirige la fabricacién (codifica) de una (o mas)
proteina(s). Las proteinas pueden ser consideradas como herramientas que ha-
cen funcionar todo el cuerpo. Cada proteina se forma en un momento particular
en la evolucion del ser vivo y asegura una funcion bioldgica precisa en una célula
o en el cuerpo. Las proteinas interactdan entre si y con sus interacciones evolu-
cionan durante la vida del individuo.

En cada divisién de una célula se reproduce la informacién genética necesa-
ria para la formacién de proteina(s): cada célula contiene la informacién que se
encontraba en la célula de inicio.

ADNY PROTEINAS

El paso del gen a la proteina es un fenémeno complejo que se desarrolla en va-
rias etapas. Una proteina esta compuesta de aminoacidos que siguen un orden
preciso.

La secuencia normal de bases en la molécula de ADN determina la secuencia
normal de aminoacidos de la proteina, lo que asegura el buen funcionamiento
de esta proteina.

TRANSMISION DE GENES

Los genes son transmitidos por las células sexuales de una generacion a otra.

{QUE ES UNA MUTACION?

Es una modificacién bioquimica accidental brusca del genoma. Sus causas son
poco conocidas. Las mutaciones son las responsables de la evolucién de las es-
pecies. Afectan tanto a las células somaticas como a las células sexuales. Cuando
se produce una mutaciéon en el ADN de un espermatozoide o de un évulo, la
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alteracién de la informacion genética puede ser transmitida a los descendientes
y por lo tanto es hereditaria'.

MUTACIONES Y ENFERMEDADES HEREDITARIAS

La diversidad de mutaciones que pueden afectar a un gen es grande. Algunas
no tienen efectos nocivos. Por el contrario otras son perjudiciales y alteran la
informacién que proporcionan los genes.

De acuerdo a las peculiaridades? de la mutacién y su ubicacién en el gen, una
mutacién puede provocar:

« la ausencia de la proteina normalmente codificada por el gen en cuestion,

« la fabricacién de una proteina que funcione mal.

MUTACIONES EN LOS PACIENTESY SUS FAMILIAS

Las mutaciones dafiinas son responsables de la aparicién de diferentes enfer-
medades hereditarias.

ENFERMEDAD HEREDITARIA EN UNA FAMILIA

Todos los miembros de la misma familia, si estan afectados, tienen la mis-
ma mutacion en el mismo gen. Sin embargo, las manifestaciones y la seve-
ridad de la enfermedad pueden diferir de un sujeto a otro.

De una familia a otra las caracteristicas de esta mutacién y/o su ubi-
cacion en el gen pueden ser diferentes. Esta diversidad explica en parte las
diferencias clinicas y evolutivas observadas entre las familias.

¢{COMO SETRANSMITEN LAS ENFERMEDADES HEREDITARIAS
EN LAS FAMILIAS?

Se dice que una enfermedad es autosémica cuando el gen involucrado en su
ocurrencia se localiza en uno de los cromosomas 1 al 22, los autosomas. Las en-
fermedades autosdmicas son transmitidas tanto por el padre como por la madre
y se manifiestan de la misma manera en nifios y nifias.

Se dice que una enfermedad esta relacionada con el sexo, es decir ligada al
cromosoma X, cuando el gen involucrado se encuentra en un cromosoma X.

1 La transmision obedece a las leyes establecidas por el monje Gregor Mendel, de ahi el nombre de enfermedades
mendelianas.

2 Por ejemplo, el cambio de un solo par de bases (mutacion puntual) o la pérdida (eliminacion) de uno o varios pares de
bases, a veces incluso la pérdida de miles de pares de bases.
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Las enfermedades relacionadas con el sexo se expresan en los nifios y
se transmite por la madre, llamado por este motivo portadoras de la
enfermedad.

Algunas enfermedades se llaman dominantes: basta con que la mutacién
esté presente en uno de los dos cromosomas (que componen una pareja de cro-
mosomas) para que la enfermedad se manifieste. Una persona afectada recibe
el gen mutado de uno de sus progenitores afectado por la misma mutacion,
mientras que el otro progenitor no estd afectado.

A menudo las mutaciones son muy antiguas, la enfermedad se conoce desde
varias generaciones atras en la familia. Sélo a veces (10% de las familias) la en-
fermedad se origina sin que ningtn padre esté afectado. Se tratarfa de una mu-
tacion nueva (conocida como mutacién de novo). Simplemente sucedié durante
la fertilizacién en una persona cuyos padres no tienen ninguna anormalidad
genética. Una vez que aparece la mutacién, se transmitira de acuerdo con las
reglas de transmision vistas con anterioridad: la persona con una mutacién de
novo lleva el riesgo de transmitirla a sus descendientes.

Otras enfermedades se llaman recesivas: la enfermedad se manifiesta solo si
la mutacién esta presente en los dos cromosomas (de una pareja de cromoso-
mas). La persona afectada recibe un gen mutado tanto de su padre como de su
madre. El nimero de mutaciones dafiinas es muy elevado y tanto el padre como
la madre pueden tener mutaciones diferentes entre si en el mismo gen. Cada
uno de los padres lleva solo una copia del gen mutado. Los matrimonios entre
personas dentro de una misma familia (parejas consanguineas) tienen mayor
probabiblidad de tener descendencia con los mismos genes mutados en los dos
Cromosomas.



