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El microscopio electrénico constituye en la actualidad uno
de los instrumentos mds poderosos para estudiar la organiza-
cién de la materia viva. El andlisis electronomicroscépico de la
célula revela la manera como moléculas individuales estédn arre-
gladas para formar la compleja estructura multilaminar de la
célula. Gracias a su alto poder de resolucién (10 Angstrom) es
posible hacer un andlisis biofisico de tejidos y correlacionar in-
timamente estructura y funcién,

J. D. Robertson {1958), utilizando el permanganato de po-
tasio como fijador demostrd, en una gran variedad de tipos ce-
lulares, que la membrana celular es una estructura triple for-
mada por dos lineas densas de 25 A de grosor separadas por
un espacio claro de igual dimensién, siendo el espesor total
de 75 A. Robertson designé esta triple estructura como “‘vnidad
de membrana”. Esta estructura friple corresponde al modelo de
membrana celular propuesto por Davson y Danielly (1952). Es-
tos autores, utilizando métodos fisicoquimicos, consideran que
la membrana celular estd formada por dos capas monomolecu-
lares de proteinas separadas por una capa bimolecular de li-
pidos. Las lineas densas observadas al microscopio electrénico
corresponderian a las capas moleculares de proteinas [Sjéstrand)
o a los grupos hidréfilos de los lipidos y el espacio claro a la
capa bimolecular de lipidos.

Los estudios realizados sobre la estructura de la capa de
mielina han arrojado considerable luz sobre el conocimiento de
la ultraestructura de la membrana celular. Antes del adveni-
miento * del microscopio electrénico, la estructura lipoproteica
de fa membrana celular habia sido estudiada mediante el mi-
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croscopio de luz polarizada (Schmidt, 1937) y por métodos de
difraccién de rayos X (Schmidt y colaboradores, 1940; Finean,

1954). La mielina estd formada por una serie de membranas
superpuestas, dispuestas en paralelo. Los hallazgos sobre la ul-
traestructura de la membrana utilizando estos métodos fisicos
corresponden a las observaciones hechas con el microscopio elec-
trénico. La Dra. Geren Uzman {1954) demostrd la intima relacidén
entre la capa de mielina y la membrana celular en nervio peri-
férico. Desde estas investigaciones se ha utilizado la capa de
mielina como una estructura de referencia para el estudio de la

membrana celular.

Usando tejidos fijodos en tetraéxido de osmio y permango-
nato de potasio, Siéstrand y Elfvin (1960} propusieron un mo-
delo diferente sobre la arquitectura molecular de la membrana
celular. De acuerdo a estos autores, la membrana celular es asi-
métrica, de 80-95 A de espesor, y consistiria de una doble capa
de lipidos colocada entre dos capas de proteinas o entre una
capa de proteina y otra de poliascdridos, y en adicién a estas
capas, otra capa mds gruesa de proteinas hacia el lado citoplas-
mdtico de la membrana celular. Esta Gltima capa informaria por
la asimetria de la membrana celular.

Actualmente se estdn realizando estudios sobre la arqui-
tectura molecular de la membrana plasmdtica, utilizando téc-
nicas de alta resolucién en microscopio electrénico. Se trata de
una nueva y fascinante experiencia tratando de correlacionar
el arreglo macromolecular lipoproteico con el pasaje de molé-
culas solubles en agua e iones orgdnicos a través de membra-
nas celulares.

En el citoplasma de la célula Porter {1952), Palade y Por-
ter (1952} y Sjostrand (1953}, demostraran un sistema mem-
branoso, el cual en secciones finas de tejidos, aparece forma-
do por tibulos, vesiculas y cisternas. Este sistema ha sido lia-
mado por Palade y Porter, Reticulo Endopldasmicoe. Se establecié
una diferencia entre reticulo endoplédsmico rugoso o granular y
reticulo endopldsmico agranular o liso.

Ei reticulo endopldsmico rugoso estd representado por mem-
branas asociadas con ribosoma. Este reticulo se halla notable-
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mente desarrollado en células envueltas en activa sintesis de
proteina como en las células pancredticas, células de las glan-
dulas salivares, células plasméticas y ciertos tipos de células ner-
viosas. El reticulo endoplédsmico agranular o liso estd formado
exclusivamente por membranas. Puede ser observado en células
hepdticas donde ha sido correlacionado con el metabolismo de
los lipidos y del colesterol, en células con activa sintesis de es-
teroides como en las células intersticiales del| testiculo, en cé-
lulas del cuerpo lUteo, glandulas de Meibomio, células epite-
liales del intestino y células del epitelio pigmentario de la re-
tina. El reticulo sarcopldsmico del misculo estriado es ‘también
una variante de reticulo agranular. Se ha observado también en
células relacionadas con la secrecién o transporte activo de io-
nes, como en las células parietales de la mucosa gdstrica.

El reticulo endopldsmico representa un sistema de membra-
nas distribuidas en todo el citoplasma y extendido desde la mem-
brana celular hasta la envoltura nuclear.

Objetando que el reticulo endoplasmico carece de especi-
ficidad, Sjostrand ha propuesto una terminologia neutral para
las membranas intracelulares, que no da idea de continuidad
o relacién entre ellas, designdndolas con el término de ‘‘citomem-
branas”. Este autor distingue entre alfacitomembranas o mem-
branas en asociacién con ribosomas, beta-citomembranas o mem-
branas resultantes de la invaginacién de la membrana celular
como las que se observan en las células tubulares del rifidn y
gamma-cifomembranas o membranas lisas como las membra-
nas del complejo de Golgi.

El término ‘“Ergastoplasma’, nombre genérico a menudo
usado para designar una regién de la célula, no se adapta a la
moderna exploracién molecular de la estructura celular,

Ademds de los ribosomas adheridos a las membranas in-
tracitoplasmaticas, también se hallan ribosomas distribuidos i
bremente en el citoplasma. Los ribosomas se caracterizan por
ser granulos osmiofilicos, de 150A y de un contenido de aproxi-
madamente 30% del é&cido ribonucleico citoplasmético. Los ri-
bosomas han sido relacionados a la sintesis proteica. La corre-
lacién entre dcido ribonucleico citoplasmético y sintesis proteica
fue demostrada por Casperson y colaboradores (1950} y por Bra-
chet (1950). De acuerdo a estos investigadores el dcido ribonu-
cléico citoplasmético se deriva del acido ribonucleico del nuciéolo.
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La significacién de las membranas citoplasmaticas es ain
obscura. Segdn Siostrand (1953) representaria el principio ba-
sico para la organizacién de los componentes citoplasmdaticos en
unidades supramoleculares, de importancia primaria para cier-
tas funciones como tranduccidén, sintesis, co,ncenfracién, control
y regulacion.

El microscopio electrénico ha permitido hacer un estudio de-
tallado de los organelos citoplasmatices. Palade (1953) y Sjos-
trand {(1953) han descrito las mitocondrias como estructuras ovoi-
des o alargadas limitadas externamente por una doble mem-
brana, una externa y ofra interna. El grosor de estas membra-
nas es de 50-60A. La membrana mitocondrial interna se inva-
gina para formar las crestas mitocondriales, las cuales se ha-
llan incluidas dentro de la matriz mitocondrial. En tejidos fi-
jados con tetradxido de osmio las membranas mitocondriales ex-
terna e interna muestran una estructura triple semejante a la
ya descrita por Robertson para las membranas celulares y se
hayan separadas por un espacio de aproximadamente 80 A de
espesor. No obstante, después de fijacién con permanganato de
potasio, las membranas mitocondriales muestran una estructura
heptalaminar (Robertson, 1959) o penta o heptalaminar (Sjos-
trand, 1962) y el espacio entre ellas desaparece formando am-
bas membranas una estructura compuesta. En este sentido un
nuevo arreglo molecular para las membranas mitocondriales ha
sido propuesto por Sjostrand (1963). De acuerdo a este investi-
gador, la membrana mitocondrial estaria formada por unidades
estructurales globulares de lipidos en lugar de una capa conti-
nua de lipidos, cubiertas por dos capas de proteinas. Esto re-
quiere un mds detallado andlisis experimental.

Estudios de alta resolucién a nivel de la membrana mito-
condrial interna (Ferndndez-Mordn, 1961) han revelado la exis-
tencia de subunidades estructurales o particulas elementales, de
80-100 A las cuales se considera contienen las enzimas de la ca-
dena de transporte electrénico (enzimas respiratorias} y las en-
zimas fosforilizantes (Green 1959).

Lehninger {(1959) y Green {1960) han demostrado bioquimi-
camente las enzimas del ciclo de Krebs y del ciclo de los éci-
dos grasos en la matriz mitocondrial. Los estudios realizados
hasta el presente demuestran que las mitocondrias constituyen
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verdaderas factorios bioquimicas o fuentes de poder de la cé-
lula donde las transformaciones de la energia respiratoria tie-
ne lugar y donde el ATP (Adenosintrifosfato) es formado.

El complejo de Golgi ha sido otro de los organelos intrace-
lulares cuya estructura y funcién ha sido ampliomente conoci-
da por estudios con microscopio electrénico. Los trabajos de Sjos-
trand y Hanson (1954) y de Dalton y Félix (1956} mostraron que
estaba formado por dobles membranas lisas, sin asociacién con
ribosomas, (Membranas de Golgi) vacuolas y grénulas o vesi-
culas. Las dobles membranas de Golgi, de 60-70 A de grosor,
se disponen en poralelos y se unen en sus extremos formando
cavidades aplanadas.

El andlisis quimico del complejo de Golgi, mediante ultra-
centrifugacién, ha demostrado que estd constituido principal-
mente por fosfolipidos. Estudios histoquimicos revelan ademdés la
existencia de altos niveles de fosfatasa dcida.

El complejo de Golgi ha sido relacionado desde Cajal (1914)
con la secrecién celular. Los estudios realizados con el micros-
copio electrénico, muestran participacién del complejo de Golgi
en la segregacién y concentracién de los productos secretarios
de la célula. En las células con alta biosintesis de proteina, co-
mo en las células pancredticas, se ha demostrado mediante téc-
nicas autorradiogréficas (Caro, 1961, Warshawsky 1963 la exis-
tencia de productos de sintesis proteica dentro del complejo de
Golgi. También se le ha comprobado participacién en la elabo-
racién de las membranas de los grénulos de zimdgeno (Sjos-
trand y Hanzon, (1961).

Se le ha dado papel al complejo de Golgi en el almacena-
miento de productos secreforios formados en otras partes de la
célula. De Robertis y colaboradores (1959) han estudiado la se-
crecién de catecolaminas (adrenalina y noradrenalina) en la
médula suprarrenal. Las catecolaminas aparecen en el citoplas-
ma cerca de la membrana nuclear, algunas de las vesiculas del
complejo de Golgi se llenan de un material denso correspon-
diente a las catecolaminas y luego estas vesiculas aumentan de
tamafio y se movilizan hacia la superficie celular. Se descono-
ce cudl es la funcién del complejo de Golgi en las células no
secretorias y especialmente en las células nerviosas donde se
observa bien desarrollado.
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Los lisosomas fueron descubiertos mediante centrifugacion
diferencial por De Duve (1957). Al microscopio electrénico apa-
recen como cuerpos densos, redondeados u ovales, de 0.5-1.5
micras de didmetro y rodeados por una unidad de membrana.
En los lisosomas se han identificado seis tipos de enzimas: fosfa-
tasas, catepsinas, glicooxidasas, sulfatasas, ribonucleasas y des-
xoribonucleasas... Los lisosomas son considerados como reservorios
de enzimas para la digestién de los materiales tomados por la
células por pinocitosis o fagocitosis.

Otro tipo de estructuras subcelulares son los microcuerpos,
descritos por Rhodin (1954) en tUbulos proximales del rifén. Son
de 0.1-0.5 micras de didmetro y estdn rodeados por una unidad
de membranas. Se desconoce su funcidén exacta.

Los estudios submicroscédpicos del centriolo han sido reali-
zados por Bernhard y De Harven {1956), Amano y Besis (1958).
Se pueden observar dos centriolos en la regién del complejo de
Golgi. Cada centriolo representa una estructura cilindrica de
aproximadamente 500 milimicras de largo y 150 milimicras de
didgmetro. La pared del cilindro estd formada a su vez por 9 pe-
quefos cilindros, de 150-200 A de didmetro, dispuestos simé-
tricamente y con sus ejes longitudinales en paralelo. Alrededor
del centriolo se disponen dos estructuras pericentriolares o sa-
télites, caracterizados por masas densas de unos 700 A. Se des-
conoce su funcién exacta. Se han correlacionado con la forma-
cién de estructuras fibrilares.

Entre las inclusiones que se observan en el citoplasma se
destacan los grénulos de glucdgeno. Estos grdnulos han sido
estudiados al microscopio electrénico por Revel, Napolitano y
Fawcett (1960). Aparecen como estructuras densas de 200-400A
de didmetro.

Los lipidos forman generalmente inclusiones homogéneas,
densas, fuertes osmiofilicas. Esta Gltima caracteristica depende
de su contenido en dcidos grasos insaturados, los cuales son los
reductores del dcido ésmico usado como fijador. Generalmen-
te las inclusiones del lipido no muestran membrana limitante.
Existe una forma de inclusiones del lipido llomadas figuras
mielinicas caracterizadas por un arreglo concéntrico de membra-
nas siguiendo un patrén semejante a la de la capa de mielina
de los nervios periféricos. Estas inclusiones representan general-
mente degeneracién membranosa de la célula.
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En cuanto a la estructura fina del ndcleo, Watson {1955)
estudiando diferentes tipos de células en mamiferos, demostrd que
estd limitado externamente por la envoltura nuclear. Esta envol-
tura estd4 formada por dos membranas, la membrana nuclear ex-
terna e interna. Estas membranas de 80 A de espesor estdn se-
paradas por un espacio llamado cisterna perinuclear, de 100A
de ancho y hasta 2.500 A en regiones dilatadas. La membrana
nuclear externa parece ser continua con las membranas del re-
ticulo endopldsmico. La envoltura nuclear se halla interrumpi-
da a nivel de los poros nucleares, sitios donde la membrana
nuclear interna y externa se hacen continuas. A nivel de esos
poros, de aproximadamente 500A de didmetro, el contenido nu-
clear y citoplasmético se hallan en contacto directo. Cuando es-
tos poros se estudian a alta resolucién se observa la presencia
de una membrana fina o diafragma.

El nicleoplasma muestra un conglomerado de particulas
de dimensiones y densidad variable. Algunos de ellos son de
aproximadamente 150A de didmetro, semejantes a los riboso-
mas del citoplasma. Particulas mds densas y gruesas tienden a
agruparse en masas las cuales pueden observarse adheridas a
la membrana nuclear interna. Estas masas parecen correspon-
der a la cromatina observada en el microscopio de luz.

El microscopio electrénico ha contribuido poco al conocimien-
to de la estructura del nicleo, probablemente debido a que el
método de fijacién utilizado, generalmente tetradxido de osmio,
no hace una preservacién satisfactoria. Se requiere una investi-
gacién més amplic y detallada para establecer, hasta qué
punto, el componente granular del nicleoplasma representa ar-
tefactos de precipitacién de las nucleoproteinas o la preservacién
de los elementos existentes en la célula viva.

El nucléolo estd compuesto de granulps apretados, de 150
A de didmetro, los cuales se creen son écidos ribonucleicos. Estos
granulos forman bandas o un plexo en forma de red. Entre los
espacios dejados por esta red se observan granulos més finos
que han sido identificados como é&cido desoxiribonucleico.

Permanece aln obscura la caracterizacién submicroscépi-
ca de las proteinas bdsicas, protaminas o histonas, de las pro-
teinas d4cidas o proteinas no histénicas, como las proteinas re-
siduales y las enzimas nucleares [nucleocidofosforilasa, fosfa-
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tasa alealing, ndcleotidofosfatidasal).

La pinocitosis o mecanismo de transporte por vesiculas ha
sido estudiado a nivel submicroscdpico. Palade en 1953 observé
la presencia de vesiculas en células endoteliales de capilares
sanguineos. Estas vesiculas son de 650 A de didmetro aproxi-
madamente. Esto sugiere la posibilidad de transferencia de li-
quidos a través de las células endoteliales. Se han hecho suprimir
experimentos inyectando ferritina, cuyo peso molecular es de
500.000 y facilmente visible al microscopio electrénico y se han

encontrado a nivel de la luz del capilar y dentro de las vesiculas
de las células endoteliales.

DISCUSION

Dr. Bemergui: ¢Cudl es la estructura al microscopio electré-
nico de los cromosomas y de los genes?

Lo  microscopia electrénica ha infroducido progresos im-
portantes en el conocimiento de la estructura de los cromoso-
mas. La alta resolucién del microscopio electrénico permite vi-
sualizar nucleoproteinas dentro del cromosoma y en la actua-
lidad se tiende a identificar los genes con macromoléculas de
nucleoproteinas.

Los cromosomas tienen una estructura filamentosa. La uni-
dad bésica de estos filamentos estd representada por compo-
nentes macromoleculares o microfibrillas. Las microfibrillas mas
finas son del orden de 30A y se postula que representan mo-
léculas de nucleoproteinas.

Estudiante: ¢Cudl es la funcién de las particulas elementa-
les demostradas por Ferndndez Mordn?

El Dr. Ferndndez Mordn ha demostrado, mediante técnicas
de alta resolucién en microscopia elecirénica, la existencia de
parficulas de 80 a 100A de didmetro a nivel de las membra-
nas mitocondriales. El Dr. Green y colaboradores de la Univer-
sidad de Wisconsin, han aislado bioquimicamente particulas sub-
mitocondriales que contienen los compuestos de las en-
zimas respiratorias y las cuales han sido correlacionadas con las
particulas elementales.
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Estudiante: ¢:De dénde procede el dcido ribonucleico que se
halla en los ribosomas?

Los ribosomas estdn formados por 50% de proteina vy
un 40% de ARN. Este ARN es el ARN mensajero, el cual se
forma en el nicleo probablemente en contacto con los cro-
mosomas, Este ARN migra entonces a los ribosomas llevando
la informacién necesaria, por ejemplo, informacién sobre la se-
cuencia de los aminodcidos para realizar la biosintesis de pro-
tefnas.

Estudiante: ¢Qué relacién existe entre el dacido ribonucleico
y el édcido desoxiribonucleico?

El 4cido desoxiribonucléico (ADN) tiene participacién en la
biosintesis del &cido ribonucleico en el nicleo. La secuencia de
las bases en el dcido ribonucléico es una copia negativa de la
secuencia de las bases del acido desoxiribonucléico, en contac-
to con el cual es formado.

Dr. Irragorri: ¢Cudles son los mecanismos de transporte de
los metabolitos al interior de la céluia?

‘Ademés de los procesos de fagocitosis hay ofro mecanis-
mo Ilamado pinocitesis mediante el cual los materiales sélidos
y liquidos pueden ser ingeridos y transportados dentro de la
célula.
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