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Mensaje del Presidente de la SMA a la Familia
Morfoldgica

Dr. René Rodriguez Vega Presidente, Sociedad Mexicana de

Anatomia (SMA)

"Asi como el cuerpo es la estructura de la vida, la Anatomia es la

puerta de la Medicina." Andrés Vesalio.

Permitanme guiarles en esta profunda reflexion de fin de afio,
estimados colegas, investigadores y estudiantes de nuestra querida

familia morfoldgica.

Al aproximarnos al solsticio que marca el cierre de un ciclo, la Mesa Directiva se dirige a ustedes para

extender nuestra mas sincera gratitud.

Este periodo de recogimiento no es solo una pausa entre la sistole y la didstole de nuestras agendas, sino
una oportunidad vital para evaluar el tejido conectivo que une a nuestra comunidad con lazos

inquebrantables de pasion y respeto mutuo.

Nuestra noble disciplina es el cimiento inamovible sobre el que se erige todo el edificio de la salud.
Reafirmamos la trascendencia de abordar la Morfologia de manera integral: no solo como la descripcion
de las formas, sino como el entendimiento sublime de la funcién intrinseca y la interdependencia armdnica
de los sistemas. Asi como cada osteocito contribuye en silencio a la solidez inquebrantable del esqueleto,

la dedicacion individual de cada miembro nutre la robustez, el alma y el destino de nuestra Sociedad.

La reciente XXVI Reunién Nacional de Morfologia "Dr. Hugo Ramirez Cervantes" se consolidé como el
pulso mds fuerte de nuestro afio, siendo un verdadero centro nervioso de actividad cientifica. Pudimos
palpar la vitalidad de nuestro campo, desde la exploracidn de la Morfologia Clinica, el crucial papel de las

Tomografias de alta resolucién y la resonancia de los misterios del sistema nervioso, hasta la efervescencia
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luminosa del Concurso Nacional Estudiantil en Embriologia, Histologia, Anatomia y Neuroanatomia. Ellos

son la prueba tangible de que la antorcha de la Anatomia arde con mas intensidad que nunca.

El futuro nos exige mantener la fluidez vascular que garantiza el intercambio cientifico, movidos por la
conciencia de que juntos somos mas fuertes. Por ello, nuestro compromiso es con la accién colaborativa:
Que sigamos en sinergia, estrechando lazos, compartiendo conocimiento y aumentando el impacto de

la Anatomia en la formaciéon médica y la ciencia.

Que la paz de la Navidad, ese momento de conexion profunda, fortalezca sus redes neuronales familiares,
creando recuerdos luminosos. Deseamos fervientemente que el Aflo Nuevo 2026 les traiga la homeostasis
perfecta: un estado de equilibrio dinamico y constante que se traduzca en salud inalterable, prosperidad

genuina vy la realizacién plena de cada proyecto que late en sus corazones.

Con la certeza de un futuro robusto para nuestra Sociedad y la esperanza de seguir contribuyendo a la
salud de México desde el rigor de nuestra ciencia, reciban un fraternal abrazo y nuestros mejores deseos

para estas fiestas, en nombre de la Mesa Directiva 2025-2026, encabezada por:

Presidente: Dr. René Rodriguez Vega
Vicepresidente: Dr. Rubén Garcia Garza
Secretario: Dr. Alfonso Francisco Ponce Reyes
Tesorero: Dr. Martin Benito Pineda German
ler. Vocal: Dr. Leopoldo Cinto Aguilar

22, Vocal: Dr. Antonio Soto Paulino
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Carta al editor: Sepsis e inmunodinamica:
lectura morfofuncional del colapso
inmunometabdlico sistémico

Jhan. S. Saavedra T!*, Humberto. A. Nati-Castillo?, Janeth C. Gil ..

1. Grupo de investigacion en educacién y Salud (GINEYSA); Facultad de Salud, Universidad Santiago de Cali,
Cali, Colombia.
2. Grupo de Investigacidon en Biomateriales y Biotecnologia - BEO, Facultad de Salud, Universidad Santiago de

Cali, Cali, Colombia.

*Autor para correspondencia:
Jhan Sebastian Saavedra Torres

P<jhansaavedra2020@gmail.com

La Sociedad Mexicana de Anatomia A.C. (2025) reconoce que el estudio de la sepsis desde una perspectiva
morfofuncional no solo amplia la comprensién anatémica del cuerpo humano, sino que también refuerza
la integracién entre forma, funcién y respuesta inmunometabdlica.

Analizar los cambios estructurales que ocurren durante la sepsis, desde la lesion endotelial hasta la
disfuncidon mitocondrial, permite entender cdmo la arquitectura tisular refleja los mecanismos de defensa
y daino sistémico. Este enfoque situa a la anatomia en el centro de la medicina traslacional moderna, al
ofrecer evidencia tangible que une la microscopia con la fisiopatologia. Asi, la morfologia se convierte en
una herramienta esencial para prevenir, diagnosticar y rehabilitar las secuelas del colapso

inmunodinamico en el ser humano


mailto:jhansaavedra2020@gmail.com
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DEFINICION:

La sepsis es una de las manifestaciones mas complejas del desequilibrio entre anatomia, inmunologia y
metabolismo. Durante afios se describid como un proceso secuencial, en el que una inflamacién masiva
inicial era seguida por una inmunodepresién prolongada. No obstante, la evidencia reciente demuestra
gue ambos fendmenos coexisten desde el inicio, configurando un escenario dindmico y simultaneo de
activacion y agotamiento inmunolégico. Este comportamiento, denominado disrupcién inmunodinamica,
implica una pérdida de coordinacion entre los mecanismos de defensa y una fragmentacion de las
estructuras celulares y tisulares que sostienen la homeostasis (Saavedra-Torres et al., 2025a; Torres et
al., 2025).

Bajo esta perspectiva, la sepsis deja de ser una simple respuesta inflamatoria para entenderse como un
sindrome inmunometabdlico multisistémico, donde cada componente del organismo participa de manera
interdependiente. En este modelo, los procesos anatémicos, metabdlicos y funcionales se desorganizan
simultdneamente, generando dafio estructural visible en multiples tejidos. Las observaciones histoldgicas
demuestran que la inflamacidn, la inmunosupresién y la disfuncion metabdlica son expresiones de una
misma pérdida de integridad morfofuncional (Saavedra-Torres et al., 2025a; Pinzén-Fernandez et al.,

2025).

PLANO CELULAR:

En el plano celular, el sistema inmunitario normal se caracteriza por una interaccién arménica entre dos
ramas, la inmunidad innata, encargada de la defensa inmediata, y la inmunidad adaptativa, que responde
de manera especifica y con memoria. Durante la sepsis, esa coordinacion se rompe. La inmunidad innata
se hiperactiva, liberando grandes cantidades de citoquinas proinflamatorias como IL-1B, IL-6 y TNF-a, que
aumentan la permeabilidad vascular y el reclutamiento de neutrdfilos. Estas células, al liberar trampas
extracelulares o NETs, dafian el endotelio y desencadenan microtrombosis. En paralelo, la inmunidad
adaptativa colapsa, los linfocitos Ty B entran en apoptosis, los monocitos disminuyen la expresién de HLA-
DR y los puntos de control inmunitario PD-1 y CTLA-4 se activan, reflejando un agotamiento funcional
profundo (Torres et al., 2025; Saavedra-Torres et al., 2025a).

Los hallazgos anatdmicos confirman este caos inmunodindamico. En médula dsea y ganglios linfaticos se
observa colapso del estroma reticular, atrofia cortical y apoptosis masiva de linfocitos. En el higado, las
sinusoides pierden alineacién y muestran congestion; en el rifién, los tubulos presentan necrosis y

descamacion epitelial; y en el pulmén se evidencia engrosamiento septal con infiltrado neutrofilico y
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membranas hialinas. Estas imagenes revelan cdmo la inflamacién desorganiza la arquitectura tisular y
como la inmunosupresidn posterior impide la reparacidn estructural, confirmando que la sepsis es tanto
una crisis fisiolégica como anatéomica (Saavedra-Torres et al., 2025a; Pinzon-Fernandez et al., 2025).

El metabolismo inmunolégico ocupa un papel central en este proceso. Las mitocondrias, encargadas de la
produccién de energia celular, sufren pérdida de su potencial de membrana, exceso de radicales libres y
disminucién de la fosforilacion oxidativa. Este deterioro provoca la liberacién de ADN mitocondrial al
plasma, reconocido como un patrén molecular asociado a dafio (DAMP), que amplifica la inflamacidn
mediante la activacion de receptores TLR. Asi, la célula entra en un ciclo autodestructivo donde el dafio
estructural genera mas inflamacion, y la inflamacién genera mas dafio estructural (Saavedra-Torres et al.,

2025a; Saavedra-Torres et al., 2025b).

ANATOMIA HISTOLOGICA:

En la anatomia histoldgica, estos fendmenos se manifiestan como edema citoplasmatico, vacuolizacién y
ruptura de membranas. Las mitocondrias aparecen fragmentadas, las membranas celulares pierden
continuidad y el nucleo presenta alteraciones cromatinicas. Estos rasgos morfoldgicos reflejan el
agotamiento energético de las células inmunes, que modifican su metabolismo hacia la glucélisis
acelerada, un proceso rapido pero ineficiente que busca sostener la supervivencia inmediata. El costo de
esta adaptacion es la acumulacién de lactato y la pérdida de control sobre las rutas oxidativas, condiciéon
que alimenta el ciclo inflamatorio (Saavedra-Torres et al., 2025a; Pinzén-Fernandez et al., 2025).

La reprogramacién metabdlica que se produce durante la sepsis deja huellas duraderas. Los mecanismos
epigenéticos, como la lactilacién de histonas, fijan nuevos patrones de expresion génica que definen la
conducta futura de las células. Este fendmeno explica por qué, incluso tras la recuperacidn clinica, los
pacientes mantienen un estado de inflamacion residual y vulnerabilidad frente a infecciones. A nivel
anatémico, estas alteraciones se correlacionan con nucleos hipercromaticos, organelos deformes y
citoplasmas desorganizados, evidencia de una memoria celular disfuncional (Saavedra-Torres et al.,
2025b; Torres et al., 2025).

El endotelio vascular es uno de los escenarios mas afectados por la disrupcion inmunodinamica. Su papel
trasciende la barrera fisica, actia como un dérgano inmunoldgico sensible a las sefales inflamatorias.
Durante la sepsis, el endotelio pierde su glicocdlix, se vuelve permeable y libera microvesiculas
procoagulantes, fendmeno que da origen a una microangiopatia inflamatoria. La anatomia revela

engrosamiento de la lamina basal, adherencia de neutroéfilos, necrosis focal y formacién de microtrombos.
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Estas lesiones sustentan el concepto de inmunotrombosis, que explica el compromiso del flujo capilary la
hipoxia tisular progresiva (Pinzén-Fernandez et al., 2025; Saavedra-Torres et al., 2025a).

El daifio endotelial persiste incluso después del evento agudo. Los sobrevivientes de sepsis conservan un
fenotipo endotelial activado, con sobreexpresidn de moléculas de adhesién y pérdida parcial del glicocdlix.
Este “recuerdo vascular” puede observarse en estudios morfoldgicos como una alteracién crénica del
equilibrio entre coagulacion y perfusién, lo que contribuye a la fragilidad microcirculatoria y al aumento
del riesgo cardiovascular posterior al episodio séptico (Torres et al., 2025; Saavedra-Torres et al., 2025b).
La disrupcion inmunodinamica descompone la organizaciéon jerarquica del cuerpo humano. Los érganos
dejan de funcionar como unidades independientes y pasan a integrarse en una red disfuncional. En el
cerebro, la activacidon microglial y la pérdida sindptica explican la encefalopatia séptica; en el intestino, la
atrofia de las vellosidades y la ruptura de uniones epiteliales facilitan la translocacién bacteriana; en el
corazon, se observa edema intersticial y disfuncién contractil; y en el pulmodn, la inflamacién alveolar
compromete el intercambio gaseoso. Esta convergencia anatémica demuestra que la sepsis es un
sindrome de colapso estructural sistémico, visible en la forma y la funcién de cada érgano (Saavedra-
Torres et al., 2025a; Torres et al., 2025).

Los estudios morfométricos permiten cuantificar estos dafos estructurales. La densidad de apoptosis
linfocitaria, el grosor endotelial o la proporcién de tejido necrético pueden correlacionarse con la gravedad
clinica. Estos indicadores anatdomicos abren la posibilidad de establecer criterios histopatoldgicos de
prondstico, integrando la morfologia al manejo clinico de la sepsis. Este enfoque convierte la anatomia en
una herramienta predictiva que traduce la fisiopatologia en evidencia estructural (Pinzon-Fernandez et
al., 2025; Saavedra-Torres et al., 2025b).

Cinco ejes fisiopatolégicos amplian la comprensién anatdmica de la disrupcidon inmunodinamica. El eje
neuroinmunoldgico describe la comunicacidon entre cerebro e inmunidad, cuya alteraciéon produce
disfuncion autondmica y deterioro cognitivo. El eje microbioma-inmunitario muestra cdmo la disbiosis
intestinal y la translocacion bacteriana perpetuan la inflamacion. El eje endotelial-mecanico explica la
memoria vascular derivada del dafio al glicocalix. El eje cronoinmune resalta la pérdida del ritmo circadiano
en la expresidn génica y la regeneracion celular. Finalmente, el eje de trayectorias inmunodindamicas
permite identificar perfiles celulares inflamatorios, supresores o metabdlicos que orientan terapias
adaptativas (Torres et al., 2025; Saavedra-Torres et al., 2025a).

Desde el punto de vista académico, la sepsis constituye un modelo privilegiado para el estudio de la
anatomia funcional. Las técnicas modernas de microscopia, inmunohistoquimica y andlisis tridimensional

ofrecen una visién precisa de los cambios celulares y tisulares que acompafian la inflamacién vy Ia

8



Rev Panam Morf. Vol. 3 Num. 11

inmunosupresién. Documentar la pérdida del glicocdlix, la fragmentacion mitocondrial o la apoptosis
linfocitaria permite correlacionar estructura y funcion, fortaleciendo el papel de la morfologia como
ciencia dinamica y aplicada a la medicina critica (Saavedra-Torres et al., 2025a; Pinzon-Fernandez et al.,
2025).

La integracion entre anatomia e inmunologia proporciona herramientas para comprender la fisiopatologia
de la sepsis y disefiar estrategias terapéuticas basadas en evidencia estructural. El concepto de
inmunorresucitacidn adaptativa, que busca ajustar las intervenciones segun el fenotipo inmunoldgico, se
beneficia de la informacion morfoldgica. La identificacion histoldgica de apoptosis linfocitaria, dafio
endotelial o disfuncién mitocondrial puede guiar el uso de inmunoestimulantes o terapias metabdlicas
especificas (Saavedra-Torres et al., 2025a; Saavedra-Torres et al., 2025b).

Comprender la sepsis desde su dimensién anatémica permite reconocer sus secuelas estructurales.
Muchos sobrevivientes presentan un remanente post-sepsis con fatiga, debilidad y disfuncién organica
persistente, que reflejan una memoria anatdmica del dafo. Las cicatrices celulares y la reorganizacién
incompleta de los tejidos confirman que la sepsis deja una huella visible y medible, donde cada 6rgano
conserva la historia del colapso inmunometabdlico que atraveso (Torres et al., 2025; Saavedra-Torres et

al., 2025b).

CONCLUSION:

La disrupcion inmunodindmica redefine la comprension anatdmica y fisiopatoldgica de la sepsis. El cuerpo,
al intentar defenderse, desestructura sus propios sistemas y pierde la armonia entre forma y funcidn. La
anatomia revela esta desorganizacion en cada nivel, mitocondrial, celular, vascular y organico. Entender
esa descomposicidn estructural es la clave para avanzar hacia terapias personalizadas y estrategias de
prevencion. La sepsis no es solo una tormenta bioquimica, sino una crisis anatémica sistémica, donde el
estudio morfolégico se convierte en una herramienta esencial para reconstruir el equilibrio perdido

(Saavedra-Torres et al., 2025a; Pinzon-Fernandez et al., 2025).

FINANCIACION:
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RESUMEN

El cerebro en desarrollo del ser humano ha sido asimilado a una tabula rasa, idea que se ha propagado a lo largo de
la historia, como una especie de incapacidad de producir improntas en el cerebro, debido a la carencia del registro
sensitivo. Se rescata esta impericia en el periodo embrionario —tercera a octava semana de gestacién-, pues con el
desarrollo ulterior del sistema nervioso a partir de la placa neural, se lograra la neurogénesis y asi dar curso a
potenciales de receptor y de accién, ademas de procesos sindpticos que a su vez llevaran a un registro de al menos
el ambiente intrauterino en el que se desarrolla el feto. Con un cerebro maduro que produce impulsos nerviosos y
libera neurotransmisores en neurocircuitos funcionantes, se podra llegar a una tabula impresa, la cual se reimprimira
en multiples de momentos del curso de vida.

Palabras clave: Cerebro, Embriologia, Impronta.

ABSTRACT

The developing human brain has been likened to a tabula rasa, an idea that has spread throughout history, as a kind
of inability to produce imprints on the brain due to a lack of sensory input. This ineptitude is rescued in the embryonic
period -the third to eighth week of gestation- because with the further development of the nervous system from the
neural plate, neurogenesis will be achieved, giving rise to receptor and action potentials, as well as synaptic
processes that will in turn lead to a record of at least the intrauterine environment in which the fetus develops. With
a mature brain that produces nerve impulses and releases neurotransmitters in functioning neurocircuits, a tabula
imprint can be achieved, which will be reprinted at multiple moments throughout the course of life.

Keywords: Brain, Embriology, Imprintig.}
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INTRODUCCION
Varios conceptos sobre el encéfalo humano incluido el cerebro en desarrollo, han mutado con el tiempo

(Figura 1), uno de ellos, el propagado por Galeno de Pérgamo (129-216) sobre la tabula rasa, que
comparaba el encéfalo de los neonatos con una tablilla de escritura en blanco, sin vista, oido, gusto, ni
olfato (Obladen, 2025), como si fuera una especie de superficie en blanco dispuesta a recibir una nueva
impresioén, que en el contexto de la filosofia, se remonta a Francis Bacon (1561-1626), quien comparaba
la mente humana con una «tabla plana» que, al aproximarse al conocimiento, es impactada por la
realidad, la cual deja una huella imborrable en su superficie (Montenegro, 2003). La expresion tabula rasa,
de origen latino, significa literalmente «tablilla raspada» y fue asociada por tradiciones religiosas a una
mente inmaterial libre de contenidos previos (Pinker, 2012). Este concepto fue retomado y desarrollado
en el siglo XVII por el fildsofo John Locke (1632-1704), quien, durante su estancia en Oxford, registro en
sus escritos la idea del cerebro como una tabula rasa (Alonso Peiia, 2018) o papel en blanco donde la
experiencia graba todo el conocimiento, entendiendo que en dicho papel admite cualquier caracter, aquellas
doctrinas que desean que conserven y profesen; en este ensayo sobre el entendimiento humano, Locke se
refiere de manera particular a un estado en el que la mente del niiio es tan informe como una pizarra en
blanco (Locke, 1690), concepto que se mantuvo vigente desde el siglo XVIII hasta la actualidad
(Duschinsky, 2012). Esta idea persistid y fue ampliamente aceptada, hasta el punto de que, durante el
siglo XIX, investigadores creian que el feto carecia de sensibilidad auditiva (Obladen, 2025), condicidon
necesaria para la percepcidn cerebral del sonido. Asimismo, hasta la década de 1980, muchos médicos
sostenian que los recién nacidos no experimentaban dolor (Obladen, 2025), lo que llevaba a asumir que
sus cerebros tampoco podian procesar este tipo de informacidn ni generar percepciones relacionadas con
él. Esta percepcién se define como el proceso mediante el cual tomamos conciencia del mundo exterior
(Mora & Sanguinetti, 2004), lo que requiere una integracion multicortical que recibe y procesa sefales de
todas las regiones del sistema sensorial (Zeki, 1995). En el caso especifico de la visidn, este proceso
depende de la decusacién de las vias visuales, una linea que divide las células ganglionares de la retina.
Estas células proyectan sus axones hacia el hemisferio cerebral contralateral o ipsilateral, permitiendo que
cada hemisferio reciba informacién integrada de ambos campos visuales (Al-Nosairy et al., 2023).

DISCUSION

Entre la tercera y la octava semana de gestacion, el sistema nervioso humano se desarrolla a partir de la
placa neural mediante un proceso complejo que incluye diferenciacidn celular, migracién neuroblastica,
apoptosis -muerte neuronal programada-, sinaptogénesis y mielinizacién. Estos mecanismos, resultantes
de la interaccién entre factores genéticos y microambientales (Truffino, 2014), permiten la formacion de
un sistema nervioso funcional capaz de registrar y procesar estimulos del entorno intrauterino materno.
El ser humano en etapa intrauterina, una vez formados sus circuitos nerviosos encefalicos durante la fase
embrionaria, desarrolla la capacidad de adaptarse a estimulos sensoriales provenientes del entorno
uterino. Contrario a la idea generalizada de que el Utero es un espacio completamente silencioso y
estatico, el feto experimenta un ambiente rico en estimulos: percibe el sonido (Schapira, 2004; Obladen,
2025) de la sangre fluyendo por los vasos uterinos, registra la voz materna (Schapira, 2004) que resuena a través
de las cavidades corporales, detecta los movimientos peristalticos del sistema digestivo, distingue los latidos
cardiacos maternos (Schapira, 2004; Obladen, 2025), durante la sistole y didstole y procesa muchas otras
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experiencias sensoriales que contribuyen a su desarrollo neurobioldgico (Schapira, 2004). Ademé4s, el feto realiza
movimientos dentro del Utero que dependen de sefiales aferentes provenientes de sus propioceptores musculares,
receptores que cumplen un papel fundamental en el control del tono muscular y facilitan la ejecucidon de
movimientos dentro del cubiculo amnidtico (Katusi¢ & Mejaski-Bosnjak, 2011). La informacidn sensorial
periférica le permite conectar con estructuras encefalicas, mediante mecanismos de inhibicidn sinaptica
que regulan la calidad del movimiento. Estimulos sensoriales como la vibracion tactil activan los
propioceptores musculares, enviando informacidn sensoriomotora a través de la médula espinal hacia el
encéfalo, donde se ejerce control cortical para modular los movimientos (Katusi¢ & Mejaski-Bosnjak,
2011). A partir de la semana 10 de gestacion se observan movimientos de los miembros, los cuales se
vuelven mas refinados y complejos desde la semana 11, incluyendo ademas movimientos faciales (Kurjak
et al., 2006). El cerebro fetal interpreta estas experiencias sensoriales mediante un proceso predictivo
(Duque Parra & Mendoza, 2025), construyendo progresivamente un modelo interno de su entorno a
partir de la informacién captada por sus receptores sensoriales, que constantemente actualizan su
representacion del mundo intrauterino. Los datos experimentales confirman que, desde etapas
tempranas, el feto desarrolla capacidades sensoriales significativas. Por ejemplo, estudios realizados
desde 1980 demuestran que los neonatos prefieren escuchar la voz de su madre frente a la de otras
mujeres, aunque la evidencia es mas limitada respecto a sonidos originados fuera del cuerpo materno
(Obladen, 2025). En cuanto al sistema visual, aunque la estimulacidn intrauterina es escasa, se ha
observado que los bebés nacen con un conocimiento perceptivo innato del rostro humano, lo que sugiere
una preparacion cerebral previa para este estimulo (Obladen, 2025). Desde el punto de vista olfativo, los
recién nacido muestran una clara atraccién por el olor del pecho materno (Obladen, 2025). La base
neuroanatémica de estas capacidades se establece alrededor del cuarto mes de gestacién, cuando los
drganos sensoriales ya estan conectados con el cerebro en desarrollo. Durante este periodo, se produce
una migracion masiva de neuroblastos -células nerviosas inmaduras- hacia sus destinos finales, formando
las distintas estructuras cerebrales como la corteza cerebral, el cerebelo, los nucleos basales y el
diencéfalo. Este proceso de migraciéon neuronal se realiza principalmente a lo largo de células gliales
radiales, que no solo actian como guias estructurales, sino que también funcionan como células
progenitoras de neuronas, oligodendrocitos y astrocitos (Barco & Duque, 2023; Arellano et al., 2021).
Estas células facilitan el desplazamiento de los neuroblastos desde la zona ventricular hasta sus posiciones
definitivas en la corteza cerebral. La complejidad de estos circuitos neurales, desarrollados durante la
gestacion, proporciona la base bioldgica necesaria para la adquisicion de cultura (Montenegro, 2003),
demostrando cdmo la experiencia sensorial temprana y el desarrollo neural intrinseco se combinan para
sentar las bases del conocimiento humano. Durante el desarrollo intrauterino, la informaciéon sensorial
que llega al encéfalo del feto es procesada principalmente en el cerebro, donde la corteza anterior —con
su notable plasticidad— juega un papel fundamental. Las neuronas de esta region establecen conexiones
sindpticas selectivas con parejas neurales especificas (Kalisman et al., 2005), en un proceso que sugiere
la existencia de una tabula rasa preformacional en el Utero. La evidencia experimental indica que entre
las neuronas piramidales del neocértex existe inicialmente una matriz estructural basica similar a una
"tablilla en blanco", donde las interacciones presindpticas y postsindpticas moldean progresivamente la
formacion de sinapsis funcionales. Este mecanismo permite la creacién de microcircuitos neurales
especializados (Kalisman et al., 2005), esenciales para el desarrollo de formas incipientes de conciencia
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durante la vida intrauterina y que culminan en la "impresiéon" definitiva de esa tabula rasa mediante la
experiencia sensorial. La teoria de la tabula rasa ha sido objeto de revision critica a lo largo de la historia.
Algunos autores sefalan que se requirieron aproximadamente 1, 500 afos para descartar esta teoria y
reconocer al neonato como un ser con plena capacidad sensorial y cognitiva en el siglo XX (Obladen, 2025).
Otros, como Robert Duschinsky en su obra, sostienen que la tabula rasa funcioné mas como un
instrumento de demarcacion conceptual que como una postura sustantiva, y que avances recientes en
psicologia y neurociencia han cuestionado la nocién de un estado originario vacio de contenido en la
naturaleza humana (Duschinsky, 2012). Sin embargo, esta teoria no puede descartarse completamente
durante la vida intrauterina, especialmente en los periodos embrionario y fetal temprano (O'Rahilly,
1985). En la fase embrionaria, existe una notable inmadurez estructural y funcional: las neuronas y células
gliales no estan completamente desarrolladas ni operativas (Barco & Duque, 2023; Duque Parra, 2023).
Por ello, es adecuado considerar que las capacidades sensoriales —propias del feto y del neonato— son
afuncionales durante el periodo embrionario, lo que sustenta la idea de una tabula rasa en esta etapa
especifica del desarrollo. Los érganos sensoriales del feto se desarrollan principalmente hacia la mitad de
la gestacion, lo que permite que los recién nacidos reconozcan la voz y el olor de su madre, facilitando asi
el vinculo afectivo temprano. Esta capacidad evidencia la importancia de minimizar el uso de
desinfectantes fuertes y reducir el ruido en las salas de neonatologia (Obladen, 2025), ya que estos
factores pueden interferir con la percepcién sensorial del recién nacido. El concepto de tabula rasa aplica
especificamente al periodo embrionario temprano. Durante la tercera semana de gestacidn, el sistema
nervioso se origina a partir de aproximadamente 125,000 células precursoras en la placa neural del
ectodermo. Estas células proliferan de manera exponencial —hasta 250,000 neuroblastos por minuto en
ciertos periodos (Cowan, 1981) — hasta alcanzar cerca de 15,552 millones de neuronas hacia el final del
tercer mes de gestacion. Cabe destacar que muchas de estas neuronas seran eliminadas mediante
apoptosis cerca del periodo perinatal, particularmente entre la semana 24 de gestacidn y hasta las cuatro
semanas posteriores al nacimiento (Andropoulos, 2018). En esta etapa embrionaria, si bien existe una
proliferacidn celular masiva, las células ain no han desarrollado la capacidad de generar potenciales de
accion, utilizar neurotransmisores o procesar estimulos sensoriales (Barco & Duque, 2023). La ausencia
de estos mecanismos neurofisioldgicos esenciales confirma que, durante el periodo embrionario, el
sistema nervioso funciona como una tabula rasa bioldgica, carente aun de las estructuras necesarias para
procesar percepciones o generar pensamiento. La cldsica discusidn sobre si la mente humana constituye
una tabula rasa —es decir, una superficie en blanco moldeada principalmente por la socializacién y el
aprendizaje en un entorno especifico— sugiere que, en efecto, gran parte de los rasgos humanos pueden
ser configurados socialmente. En este proceso, el conectoma cerebral en desarrollo -red de conexiones
nerviosas- resulta fundamental, aunque no exclusivo, para la integracion de experiencias como el dolor,
las cuales requieren de la maduracién estructural y funcional de redes corticales y subcorticales
especializadas (Verriots et al., 2016). Este planteamiento se sustenta en evidencia que sefiala que la
actividad cerebral consciente no se inicia sino hasta el final del periodo embrionario (Gazzaniga, 2006).
De hecho, puede afirmarse que, antes de este hito, el cerebro embrionario opera como una tabula rasa
bioldgica, dado que las primeras sinapsis corticales solo comienzan a formarse alrededor de la octava
semana de gestacion (Kostovi€ et al., 2019), coincidiendo con el final de la vida embrionaria (O'Rahilly,
1986). No obstante, es importante destacar que existe cierta actividad neural incipiente en estas etapas
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tempranas —similar a la observada en pacientes con muerte clinica—, consistente en descargas
neuronales aisladas necesarias para la generacion de potenciales de accién. Estos impulsos permiten, por
ejemplo, la ejecucidn de movimientos reflejos. Experimentos neurofisiolégicos han demostrado que el
potencial de preparacién cerebral precede en aproximadamente 300 milisegundos a la decisidon
consciente de realizar un movimiento (Gazzaniga, 2006), lo que sugiere que el cerebro anticipa acciones
antes de que seamos conscientes de ellas.

El cerebro del feto requiere un proceso de mielinizacion de las vias motoras, el cual se inicia entre las
semanas 16 y 20 de gestacidn y depende criticamente de la actividad de las sinneuronas -células gliales-.
Esta mielinizacidn alcanza su Nivel maximo entre las semanas 28 y 34 (Winje et al., 2011) y contribuye
significativamente a la maduracién cerebral. Hacia el final del tercer mes de gestacion, el sistema nervioso
ya presenta un desarrollo suficiente para manifestar reflejos, lo que indica la presencia de sinapsis
funcionales a nivel medular. Las primeras sinapsis en la corteza cerebral aparecen entre las semanas 23y
26, aunque los reflejos en esta etapa aun no dependen del cerebro. Entre las semanas 28 y 32, se produce
una reorganizacién masiva de las fibras aferentes, que migran desde la subplaca hacia la placa cortical
(Kostovi¢ & Judas, 2010). Este proceso de maduracion permite la formaciéon de la laminacidn cortical en
seis capas, caracteristica de la corteza cerebral humana, que se hace claramente visible después de la
semana 32 de gestacion. Para lograrlo, se requiere una migracién neurobldstica masiva que da lugar a los
aproximadamente 86 mil millones de neuronas que constituyen el cerebro adulto (Duque Colorado et al.,
2024). Con esta vasta red neuronal y sindptica, el cerebro estd preparado para enfrentar el cambio radical
gue supone el paso del medio liquido intrauterino al entorno extrauterino después del nacimiento. Asi, la
tabula rasa embrionaria evoluciona hacia una fase de semi-tabula rasa durante el periodo fetal, y
finalmente deja de serlo en la vida perinatal y postnatal, sin olvidar que la capacidad de reorganizacién y
plasticidad cerebral permite que este "borrado y reescritura" de experiencias continte a lo largo de toda
la vida.
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Figura 1. Esquema del encéfalo humano en desarrollo en vida
intrauterina.

CONCLUSION

Aunque el periodo embrionario temprano puede considerarse una etapa de tabula rasa sin improntas
cerebrales debido a la ausencia de actividad sinaptica cortical organizada, el desarrollo neural avanza
rapidamente hacia la formacién de redes funcionales que sentaran las bases para la percepcidn, el
aprendizaje y la eventual conciencia.
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RESUMEN

Este articulo describe una técnica detallada para la diseccién del hueso temporal con el objetivo de exponer
anatémicamente los laberintos y la céclea, esta diseccidn permite visualizar estructuras complejas del oido interno,
facilitando su estudio y comprension. Se explican paso a paso los procedimientos para evitar dafos a las delicadas
partes 6seas y membranosas, destacando la importancia de la precisién para obtener una exposicion clara y util con
fines educativos y quirurgicos. Los hallazgos que se presentan en esta técnica incluyen la identificacidn clara de los
laberintos 6seos y membranosos, asi como la disposicion anatdomica de la cdclea en relacién con otras estructuras
del hueso temporal, esto no solo mejora la calidad de la exposicidon anatémica, sino que también permite una mejor
correlacion con imdgenes clinicas y estudios funcionales del oido. En conjunto, este método facilita una comprension
mas profunda del complejo sistema auditivo, beneficiando tanto a estudiantes como a profesionales en el campo de
la anatomia y la otorrinolaringologia.

Palabras clave: Diseccion, Conductos Semicirculares, Coclea.

ABSTRACT

This article describes a detailed technique for dissecting the temporal bone to anatomically expose the labyrinths
and cochlea. This dissection allows for visualization of complex structures of the inner ear, facilitating their study and
understanding. The procedures are explained step by step to avoid damage to the delicate bony and membranous
parts, emphasizing the importance of precision in obtaining a clear and useful exposition for educational and surgical
purposes. The findings presented in this technique include clear identification of the bony and membranous
labyrinths, as well as the anatomical arrangement of the cochlea in relation to other structures of the temporal bone.
This not only improves the quality of the anatomical presentation but also allows for better correlation with clinical
images and functional studies of the ear. Overall, this method facilitates a deeper understanding of the complex
auditory system, benefiting both students and professionals in the fields of anatomy and otorhinolaryngology

Keywords: Dissection, semicircular canals, cochlea.
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INTRODUCCION

El oido es el érgano especializado en las funciones de audicién y equilibrio, compuesto por tres partes
principales: oido externo, oido medio y oido interno, estructuras que captan, transmiten y procesan los
estimulos sonoros (Letelier et al., 2020).

El oido externo estd compuesto por el conducto auditivo externo y el pabelldn auricular que es una
estructura cuya funcidn principal es captar el sonido (Navarro, 2023). El oido medio, recubierto de
mucosa, transmite las vibraciones hacia el oido interno a través de la cadena de huesecillos (Letelier et
al., 2020).

El oido interno esta constituido por el laberinto dseo, que contiene al laberinto membranoso. Este alberga
el érgano sensorial coclear, el cual es responsable de detectar aceleraciones angulares y lineales de la
cabeza (Sauvage et al., 2012). Se encuentra alojado en el hueso temporal e incluye la céclea, los canales
semicirculares, el utriculo y el saculo, separados del laberinto dseo por la perilinfa y llenos de endolinfa,
esencial para la excitacién de las células ciliadas (Bruss et al., 2023; Themes, 2017). Funcionalmente, la
coclea regula la audicién, mientras que el vestibulo y los conductos semicirculares participan en el
equilibrio (Ciuman, 2013).

El estudio de ciertas patologias y la comprension de la anatomia del oido interno se ven favorecidos por
la diseccidon cadavérica (Estai & Bunt, 2016). Algunos estudios también respaldan esta preferencia frente
a métodos digitales (Chapman, 2013). Esta practica permite observar caracteristicas fundamentales para
la formacién quirdrgica (Flores, 2006). En la actualidad, la diseccidon contintda siendo esencial para
procedimientos quirldrgicos, que ofrecen vistas amplias y acceso a regiones normalmente ocultas
(Anschuetz et al., 2018). Los implantes cocleares, dispositivos electrénicos que ayudan a personas con
sordera profunda, requieren un conocimiento profundo de la anatomia del oido (NIDCD, 2016).

MATERIAL Y METODOS

Se utilizd un hueso temporal izquierdo humano, previamente tratado y conservado en condiciones
adecuadas que permitieron su manipulacién y posterior diseccidn. El procedimiento se llevé a cabo en las
salas del anfiteatro de la Facultad de Medicina de la Universidad Privada del Valle, sede Cochabamba, bajo
condiciones controladas de bioseguridad y en cumplimiento con las normativas éticas vigentes para la
diseccién de piezas anatémicas con fines docentes y cientificos.

Se identificaron inicialmente las principales referencias anatdmicas externas del hueso temporal, como
ser la apofisis mastoides, la porcidén escamosa, el conducto auditivo externoy la porcién petrosa, las cuales
establecieron los puntos guia fundamentales para la intervencion.

Utilizando una fresa diamantada de alta velocidad, se realizé un fresado meticuloso y controlado a través
de la cara superior de la porcidn petrosa, directamente sobre la eminencia arcuata. Esta maniobra
permitié acceder con exactitud al conducto semicircular anterior y a partir de este, orientar la diseccién
hacia los conductos posterior y lateral, dispuestos en angulo recto entre si. El procedimiento posibilitd la
exposicién clara, completa y tridimensional de los tres conductos semicirculares éseos y de sus ampollas
correspondientes, las cuales se visualizaron con nitidez en su orientacidn espacial caracteristica.
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La diseccién continud en direccién medial y anterior al vestibulo, donde se identificaron de manera precisa
el utriculo y el saculo. Ambas estructuras se diferenciaron facilmente por su ubicacién y morfologia
interna, observandose su continuidad con los conductos semicirculares y su proximidad inmediata al inicio
de la céclea.

A una distancia aproximada de 10 a 15 mm en sentido medial, se localizd la cavidad que alberga el ganglio
geniculado, junto con los hiatos de los nervios petrosos mayor y menor ademas se evidencid la
continuidad posterior del acueducto del nervio facial en su trayecto intrapetroso, lo que permitié apreciar
con claridad la relacién topografica entre estas estructuras neurovasculares y el laberinto éseo.

Mediante un fresado controlado en la region anteromedial al promontorio, se accedié parcialmente a la
céclea. Se logré exponer su espiral, identificdndose la lamina espiral ésea, la rampa vestibular, timpanica,
y el modiolo como eje central del caracol. La visualizacién de estos elementos permitié establecer de
forma precisa su disposicion interna y su relacion directa con el oido medio.

Para alcanzar esta region con exactitud, fue indispensable reconocer previamente las paredes del oido
medio, comprendidas como una caja dsea que delimita sus estructuras internas. Para ello se desgasto el
hueso timpanal hasta exponer el surco de insercién de la membrana timpdnica, lo cual facilito la
orientacién espacial y la identificacién completa de los componentes estudiados.

Figura 1. Hueso temporal izquierdo humano (vista posteromedial) Se observa 1: Conducto
semicircular lateral, 2: Conducto semicircular posterior, 3: Conducto semicircular anterior, 4:
Meato acustico interno, A: Anterior, P: Posterior, E: Externo, I: Interno
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Figura 2. Hueso temporal izquierdo humano (vista superior) Se observa 5: Cdclea, 6: Saculo,
7: Conducto utriculosacular, 8: Utriculo, I: Interno, E: Externo, P: Posterior, A: Anterior.

DISCUSION

La diseccidn del hueso temporal resulta crucial, ya que ofrece un conocimiento profundo de la anatomia
del oido medio e interno, estas son areas complejas y de dificil acceso, que exigen un conocimiento
detallado para cualquier procedimiento otolégico (Ekdale, 2015; Richard et al., 2009).

La importancia de la diseccion cadavérica radica en su capacidad para proporcionar una visién
tridimensional y contextualizada de las estructuras anatémicas. Seguin un estudio realizado por la
Universidad de lowa, la diseccién del hueso temporal permite una exposicidn precisa de la cdclea, los
conductos semicirculares, el utriculo y el saculo, facilitando la correlacién de la anatomia con la fisiologia
auditiva y vestibular (IOWA, 2018).

Esta prdactica resulta fundamental para asentar los conocimientos anatdmicos, ya que permite
comprender la organizacion espacial y las relaciones entre estructuras finas y complejas. Al familiarizar a
los estudiantes con la disposicién tridimensional de elementos delicados como la céclea, los conductos
semicirculares y los nervios asociados, se favorece no solo la seguridad en futuras intervenciones clinicas,
sino también la capacidad de reconocer variaciones anatémicas.

Tener un conocimiento exacto de la localizacién anatdmica de cada punto de referencia resulta esencial
para intervenir en esta region con seguridad y eficacia. Asimismo, la diseccion del hueso temporal brinda
a los cirujanos la oportunidad de explorar en detalle la anatomia del oido medio, las relaciones con la base
del craneo y otras estructuras del hueso temporal de un modo que no es posible en cirugias
convencionales (Brown y Crastro, 2024).
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Es importante diferenciar entre la diseccién de orientacidén quirudrgica, enfocada en la practica directa de
técnicas operatorias, y la diseccion anatémica, que se centra en el aprendizaje macroscépico de las
estructuras; el método aqui propuesto prioriza este Ultimo, proporcionando una comprension integral de
la anatomia sin reemplazar la simulacién quirdrgica directa (Mirsalehi et al., 2017). La técnica utilizada
para la diseccién que se realizdé permite un abordaje preciso y controlado de las delicadas estructuras
6seas y membranosas del laberinto. Este método facilita una detallada exposicion de la céclea, los
conductos semicirculares, el utriculo y el saculo.

CONCLUSION

El oido es un drgano altamente complejo, cuya estructura y funcionamiento son fundamentales tanto para
la audicién como para el equilibrio. La organizacién en oido externo, medio e interno permite la captacion,
transmision y transformacidn de los estimulos sonoros en impulsos nerviosos, asi como la percepcién de
la posicion y el movimiento de la cabeza. La anatomia del oido interno, ubicada en el laberinto éseo del
hueso temporal e integrada por la cdclea y el sistema vestibular, es particularmente delicada debido a su
proximidad con estructuras vasculares y nerviosas criticas, lo que hace indispensable un conocimiento
detallado para la practica clinica y quirurgica.

La diseccion cadavérica del oido interno se confirma como un método de aprendizaje altamente efectivo,
al permitir la observacién directa de la disposicidn tridimensional de sus estructuras, la identificacidn de
variaciones anatémicas y la comprensién de la fisiologia y las patologias asociadas. Este enfoque
complementa el uso de tecnologias modernas, como modelos tridimensionales y microtomografia
computarizada, y resulta esencial para la formaciéon en procedimientos quirdrgicos complejos, incluyendo
mastoidectomias e implantes cocleares, contribuyendo de manera significativa a la preparacion de
profesionales de la salud competentes y seguros.
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RESUMEN

La vernix caseosa es una sustancia de origen fetal tradicionalmente considerada un mero residuo del parto, a la cual
se le reconoce en la actualidad un biofilm bioactivo y multifuncional, crucial para la transicién del feto a la vida
extrauterina. Este trabajo integra la evidencia contempordnea sobre su composicién bioquimica, aspectos
fisiologicos y su relevancia clinica. Con una composicion Unica de aproximadamente 80% de agua, 10% de lipidos y
10% de proteinas, organizados en una ultraestructura de corneocitos embebidos en una matriz lipidica, esta
estructura trasciende su rol inicial de barrera hidrofébica. Desempefia funciones en la maduracién de la barrera
epidérmica, el mantenimiento de la homeostasis cutdnea y actia como un efector clave de la inmunidad innata
neonatal gracias a su arsenal de péptidos antimicrobianos. Este conocimiento ha impulsado cambios paradigmaticos
en el cuidado neonatal, como la practica del "bafio tardio". Ademads, la vernix caseosa emerge como un potencial
biomarcador diagndstico y una fuente de inspiracién para el desarrollo de nuevas terapias dermatoldgicas y
biomateriales. Este articulo sintetiza la biologia de este componente corporal intrauterino, destacando su papel como
un sistema de defensa sinérgico y dinamico esencial para el inicio de la vida.

Palabras clave: Vernix caseosa, innato, inmunidad.

ABSTRACT

Vernix caseosa is a substance of fetal origin traditionally considered a mere waste product of childbirth, but now
recognized as a bioactive and multifunctional biofilm crucial for the transition from the womb to extrauterine life.
This paper integrates contemporary evidence on its biochemical composition, physiological aspects, and clinical
relevance. With a unique composition of approximately 80% water, 10% lipids, and 10% proteins, organized in a
ultrastructure of corneocytes embedded in a lipid matrix, this structure transcends its initial role as a hydrophobic
barrier. It plays a role in the maturation of the epidermal barrier, the maintenance of skin homeostasis, and acts as
a key effector of neonatal innate immunity thanks to its arsenal of antimicrobial peptides. This knowledge has driven
paradigm shifts in neonatal care, such as the practice of “delayed bathing.” In addition, vernix caseosa is emerging
as a potential diagnostic biomarker and a source of inspiration for the development of new dermatological therapies
and biomaterials. This article summarizes the biology of this intrauterine body component, highlighting its role as a
synergistic and dynamic defense system essential for the beginning of life

Keywords: Vernix caseosa, innate, immunity
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INTRODUCCION
La vernix caseosa (VC) es un término derivado del latin vernix asimilado por barniz y caseosa por similar al

qgueso (Bamalan et al., 2023), nombre que no surgié hasta finales del siglo XIX y proviene de JG Schulz al
titular en 1778 De ortu et usu caseosae vernicis. Antes de que Schulz popularizara este nombre, la gente
sélo hablaba de sordes cutis embriyiis, o excrementum cutis crassum et unctuosum segun Spigelius, o
también de una suciedad grasosa adherida al cuerpo del feto, segun el anatomista Girolamo Fabricius
Aquapendente (1537-1619). Las parteras usaban las expresiones moco de nifo, frotis de nifio o corteza de
queso, de las cuales esta Ultima se convirtié en vérnix caseosa. Pero hay que tener en cuenta que vernix
no es una palabra latina y su origen no se puede determinar con certeza y Carl Linneo (1707-1778) aprobd
esta palabra en su Rhus vernix (Hyrtl, 1880), llamado actualmente Toxicodendron vernix, cominmente de
nombre vulgar zumaque de pantano, una planta altamente téxica cuyo contacto causa dermatitis severa,
ebido a una resina llamada urushiol, presente en todas sus partes, que es la causante de la irritacion de la
piel y membranas mucosas en los humanos (Lofgran & Mahabal, 2025). La vernix caseosa con el paso del
tiempo y el avance cientifico, ha experimentado una notable evolucién en su conceptualizacién cientifica,
de ser percibida como un simple subproducto de la gestacién, ha pasado a ser reconocida como una
cubierta protectora biointeligente y bioactiva (Hoath et al., 2006; Bamalan et al., 2023). Este biofilm
disefado por la naturaleza, orquesta la adaptacidn critica de la piel fetal al ambiente extrauterino, pues
su formacién se inicia durante el tercer trimestre de gestacién (Figura 1A y Figura 1B) y su presencia al
nacer constituyen el resultado de un sofisticado proceso evolutivo que confiere ventajas sustanciales para
la supervivencia y la salud al nacimiento (Singh & Archana, 2008). El objetivo de este trabajo es consolidar
el conocimiento actual sobre la VC, profundizando en su composiciéon bioquimica, ultraestructura,
funciones multifacéticas —con especial énfasis en la modulacién de la barrera cutdnea y la inmunidad
innata— y su traslacién a la practica clinica y la innovacion terapéutica.

TG TR

Figuras 1A y 1B. Contraste entre la piel de un feto del segundo trimestre de gestacidn sin vernix caseosa
(B) y el de un neonato que con vernix caseosa (barniz similar al queso) (A).
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EMBRIOGENESIS Y BIOGENESIS

La biogénesis de la VC estd intrinsecamente ligada al desarrollo coordinado de la epidermis y las glandulas
sebdceas fetales que se inicia en la cuarta semana de gestacion a partir del ectodermo de superficie y el
mesénquima derivado del mesodermo (Holbrook & Odland, 1975). Hacia la quinta semana, se forma el
peridermo o epitriquio, una capa de células escamosas no queratinizadas que actla como una barrera
temporal y bioactiva (Fuchs & Green, 1980) y bajo el peridermo, la epidermis se estratifica mediante la
expresion secuencial de queratinas, formando los estratos espinoso y granuloso (Candi et al., 2005). Dicho
peridermo hacia la semana 24 de gestacion, sufre apoptosis y es reemplazado por el estrato cérneo
definitivo mediante el proceso de cornificacidn, que implica la diferenciacién terminal de queratinocitos,
la agregacion de filamentos de queratina por la filagrina (FLG), y la formacién de la matriz lipidica
intercelular (Nikkari & Valavaara, 1970). Paralelamente, las glandulas sebaceas, originadas desde los
foliculos pilosos en desarrollo, experimentan una notable hipertrofia en el tercer trimestre impulsada por
andrégenos, secretando abundantemente sebo fetal (Hoeger et al., 2002). La VC es el resultado de la
confluencia de dos procesos: los corneocitos que se desprenden del estrato corneo fetal y se embeben en
la matriz de sebo fetal secretado, formando el biofilm caseoso caracteristico (Singh & Archana, 2008) cuya
produccidon maxima al final de la gestacién prepara al feto para la transicion al ambiente extrauterino.

COMPOSICION Y ULTRAESTRUCTURA

La funcionalidad de la VC reside en su composicidn sinérgica y su organizacion ultraestructural ya que se
compone aproximadamente de un 80,5% de agua, un 10,3% de lipidos y un 9,1% de proteinas (Pickens et
al., 2000). El agua se almacena principalmente dentro de los corneacitos fetales, confiriendo propiedades
humectantes y plasticidad (Rissmann et al., 2006). El perfil lipidico es Unico y complejo, derivado del sebo
sebdceo y los lipidos epidérmicos; predominan los lipidos no polares como triglicéridos, ésteres de cera 'y
ésteres de colesterol, con cadenas de acidos grasos muy largas, lo que crea una barrera hidrofdbica
excepcional. El perfil de ceramidas es similar al del estrato cérneo adulto, pero su organizacién es menos
laminar y mas heterogénea, lo que sugiere una barrera mas flexible (Checa et al., 2015). Ademas, la VC
contiene una diversidad de mediadores lipidicos bioactivos cuyos niveles varian segun la edad gestacional,
el sexo fetal y el estilo de vida materno; reflejando la dinamica del desarrollo de la barrera cutadnea
(Milkéva et al., 2014; Tollin et al., 2006). Finalmente el componente proteico, representa un diverso
conjunto de moléculas efectoras con una potente actividad bioldgica, posicionando a la VC como una
interfaz inmunoldgica activa y multifuncional (Yoshio et al., 2013). Los andlisis proteémicos han
caracterizado un total de 41 proteinas, de las cuales un 39% estan directamente implicadas en los
mecanismos de la inmunidad innata y un 29% poseen actividad antimicrobiana intrinseca (Yoshio et al.,
2013). Este repertorio de proteinas incluye péptidos antimicrobianos de amplio espectro como la
catelicidina LL-37, las a-defensinas (HNP1-3), las B-defensinas (HBD1-2) y la psoriasina (S100A7) eficaz
contra Escherichia coli (Qjao et al., 2019). También contiene enzimas hidroliticas como la lisozima,
proteinas de secuestro como la lactoferrina y proteinas multifuncionales de la familia S100, como las
calgranulinas y la cistatina A, que poseen propiedades antimicrobianas, inmunomoduladoras y
antiinflamatorias (Yoshio et al., 2013; Qjao et al., 2019). La funcién de este conjunto molecular trasciende
la actividad microbicida directa, ya que también modula la respuesta inmune del huésped, al atraer
leucocitos y promover la reparacion tisular (Qjao et al, 2019). Que durante la gestacion hara que la piel
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fetal evoluciona desde una sola capa derivada del ectodermo hasta un tejido complejo multicapa, con el
estrato corneo como capa mas externa ayudando a que la inmunidad innata sea un proceso para el
equilibrio entre citocinas proinflamatorias y antiinflamatorias, proteinas estructurales y células
presentadoras de antigenos especificas, siendo por lo tanto, el estrato cdérneo parte del sistema
inmunitario innato como una barrera fisica impermeable que contiene lipidos antimicrobianos y proteinas
de defensa del huésped (Visscher & Narendran, 2014). La ultraestructura de la VC se describe como un
modelo de "pasta y queso": los corneocitos fetales hidratados ("la pasta") estan suspendidos y embebidos
en una matriz lipidica continua y amorfa ("el queso") (Checa et al., 2015). Esta disposicion forma una
emulsién estable agua-en-aceite que funciona como un sistema de liberacidon controlada para los lipidos y
las proteinas bioactivas.

FUNCIONES FISIOLOGICAS

La VC actia como un regulador bioactivo del desarrollo epidérmico. Evidencia molecular demuestra que
los lipidos de la VC inducen significativamente la expresion del gen de la FLG en queratinocitos humanos
(zasloff, 2005). Dado que la FLG es esencial para la agregacidn de la queratina y su posterior degradacién
en el Factor de Hidratacién Natural (FHN), la VC participa en la induccion y regulacidn de la maduracion de
la barrera cutdnea, mecanismo mediado por la estimulacién de la expresidén de FLG y la sintesis de lipidos
estructurales en los queratinocitos.

Como primera linea de defensa inmunoldgica del neonato, el biofilm cargado de péptidos antimicrobianos
de amplio espectro, neutraliza patdgenos al contacto durante el parto (Talapko et al., 2022). Esta potente
defensa innata permite resolver la paradoja de cémo un feto inmunoldgicamente inmaduro puede
sobrevivir a la exposicién microbiana masiva en su curso por el canal del parto. Ademas de estas funciones
primarias, la VC cumple otros roles cruciales. Su retencion postnatal se asocia con una mayor hidratacion
cutanea, una menor pérdida transepidérmica de agua y un pH mas acido, que favorece el establecimiento
de una microbiota comensal saludable (Singh & Archana, 2008; Bamalan et al., 2023). La capa lipidica
aislay reduce la pérdida de calor por evaporacién, contribuyendo a la estabilidad térmica neonatal (Hoath
et al., 2006). La VC ingerida con el liquido amniético aporta glutamina, un aminoacido que actia como
factor tréfico para el epitelio gastrointestinal y los linfocitos (Hoath et al., 2006), e interactua
sinérgicamente con los surfactantes pulmonares para asegurar la funcionalidad alveolar (World Health
Organization, 2018). Finalmente, su propiedad lubricante facilita mecdnicamente el paso del feto a través
del canal del parto.

RELEVANCIA CLiNICA Y PERSPECTIVAS FUTURAS

El reconocimiento de los beneficios de la VC ha llevado a que instituciones como la Organizaciéon Mundial
de la Salud recomienden retrasar el primer bafo del recién nacido por al menos 24 horas (World Health
Organization, 2018). Esta practica basada en la evidencia, permite la absorcion de la VC, maximizando sus
beneficios en la barrera cutanea, la hidratacién y la proteccidn antimicrobiana, lo que puede reducir la
incidencia de infecciones nosocomiales.

La VC, refleja fielmente el ambiente intrauterino, presenta una utilidad diagndéstica prometedora, pues
permite detectar la exposicion fetal a sustancias como drogas o alcohol, ademas, se ha observado que
niveles elevados de ciertas proteinas, como la poliubiquitina-C, se correlacionan con un mayor riesgo de
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desarrollar dermatitis atdpica, ofreciendo una potencial herramienta de cribado temprano (Zubeldia-
Varela et al., 2024). También tiene aplicaciones forenses como fuente de ADN para identificacion.

Las propiedades Unicas de la VC sirven de modelo para la innovacion en varias areas. En dermatologia, se
erige como el modelo ideal para el desarrollo de emolientes avanzados destinados a pieles sensibles, como
las de prematuros o pacientes con dermatitis atdpica (Bamalan et al., 2023). En ingenieria de tejidos, su
estructura y composicion podria inspirar el disefio de biomateriales para la cicatrizacion de heridas y
guemaduras que promuevan un ambiente himedo y protegido. Finalmente, se sabe que sus péptidos
antimicrobianos, constituyen plantillas valiosas para el desarrollo de nuevos agentes antimicrobianos
tépicos contra patdgenos resistentes, y de forma excepcional, se ha descrito que la entrada de VC en Ia
cavidad peritoneal durante una cesarea, puede desencadenar una respuesta inflamatoria quimica severa
conocida como peritonitis por VC, que simula un abdomen agudo quirtrgico (Hanna & Truong, 2023).

CONCLUSIONES

La vernix caseosa ha completado su transicion conceptual, pasando de residuo bioldgico a obra maestra
de la ingenieria bioldgica, confirmandose como un biofilm bioactivo, dindmico y multifuncional,
indispensable para la proteccién fetal, la maduracidn de la barrera cutdnea y la defensa immunoldgica
durante la critica transicidn neonatal. La evidencia cientifica respalda firmemente las précticas clinicas que
preservan sus beneficios e ilumina un camino prometedor para la innovacidn terapéutica inspirada en su
composicion y funcién. La vernix caseosa representa, en esencia, el primer y mas crucial regalo protector
de la naturaleza para el comienzo de la vida.
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RESUMEN

Existen alteraciones en el desarrollo intrauterino del tubo neural, que pueden generar anencefalia, en la que el
cerebro junto con la calota estds ausentes, pero persiste parte del contenido encefalico como el cerebelo y el tronco
encefdlico, por lo que es inapropiado empelar para esta entidad patoldgica el término anencefalia y reemplazarlo
por el término, meroanencefalia que acertadamente corresponde a ausencia parcial de partes del encéfalo.

Palabras clave: Encéfalo, Meranencefalia, Anencefalia.

ABSTRACT

There are alterations in the intrauterine development of the neural tube, which can lead to anencephaly, in which
the brain and skull are absent, but part of the brain content persists, such as the cerebellum and brain stem.
Therefore, it is inappropriate to use the term anencephaly for this pathological entity and replace it with the term
mere anencephaly, which accurately corresponds to the partial absence of parts of the brain.

Keywords: Encephalon, meranencephaly, anencephaly.

INTRODUCCION
El sistema nervioso central incluye el encéfalo ubicado en el interior craneal, albergando sus

constituyentes: cerebro, diencéfalo, cerebelo, y tronco encefdlico- y la médula espinal ocupando el
conducto vertebral, que se forman en los vertebrados durante el proceso de neurulacién, el cual ocurre
en los embriones humanos a partir de la tercera semana (Barco Rios & Duque Parra, 2023) entre los dias
17 y 28 después de la fecundacion, consecuente con que tempranamente el neuroectodermo humano es
visible como un epitelio columnar pseudoestratificado que recubre la notocorda (Dias et al., 2004). En la
fase de previa de gastrulacién, se forma el ectodermo, que se engrosard en respuesta a sefiales
moleculares especificas liberadas por la notocorda subyacente, dando lugar a la placa neural, la cual
formard el tubo neural que posteriormente se cerrard (Saitsu et al., 2004; Dias et al., 2004) en su
neuroporo rostral por el dia 25 (Barco Rios & Duque Parra, 2023; Dias et al., 2004). Sin embargo, defectos
del tubo neural impediran (Kancherla, 2023) dicho cierre, generando anomalias que incluyen la
anencefalia (Greene & Coop, 2014), una malformacion congénita letal en la que el cerebro junto con la
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calota estas ausentes (Afifi & Begman 1999; Munteanu et al., 2020) o no se formaran correctamente
(Nunes et al., 2024) (Figura 1).

Figura 1. Neonato con Meranencefalia (la tradicional anencefalia). Nétese la falta de calvaria

DISCUSION

La palabra anencefalia proviene del griego an, que significa sin o negativo, y enkephalos, que significa
encéfalo (Afifi & Begman, 1999; Salari et al., 2022) lo que queda dentro de la cabeza, con la que se designa
la ausencia total o parcial de la calota (Santana et al., 2016; Salari et al., 2022) que incluye ademas
ausencia del cerebro (Santana et al., 2016; Munteanu et al., 2020); es decir de los dos hemisferios
cerebrales (Salari et al., 2022), aunque el tronco encefélico, el cerebelo y el diencéfalo suelen estar
presentes (Santana et al., 2016). Por lo tanto, en realidad no se debe emplear el término anencefalia, pues
estos Ultimos elementos del sistema nervioso central también hacen parte del encéfalo, ello, a pesar de
gue se acierta que en la anencefalia no se forma el encéfalo (Afifi & Begman, 1999).

El término apropiado a emplear es meroanencefalia, término que proviene del griego meris que significa
parte, an que significa sin y enképhalos encéfalo, para significar falta de partes del encéfalo o ausencia
parcial de partes del mismo, que es la forma clasica con que se asimila anencefalia (Khan et al., 2016), la
cual se puede presentar entre los dias 21 a 26 del periodo gestacional (Isada et al., 1993). Se trata de una
malformacion fetal del sistema nervioso central debida a un defecto en el cierre del neuroporo rostral, en
la que los hemisferios cerebrales estan ausentes, con frecuencia también el diencéfalo y la mayor parte
del cerebro medio. Por lo tanto, el término anencefalia para estos defectos graves es inapropiado, puesto
que indica que no existe ninguna parte del cerebro (Moore et al., 2016). Efectivamente no es asi, ya que
tipicamente, el rombencéfalo esta expuesto externamente y la cantidad residual de tejido nervioso varia,
observdndose generalmente ausencia del talamo y el cerebro, mientras que el tronco encefalico puede
parecer intacto o con afectacion menos grave (Avagliano et al., 2018), con lo que se nota de nuevo, que
el término anencefalia es errado.
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CONCLUSION

Los defectos del tubo neural que involucran el cierre del neuroporo anterior con consecuente falta del
desarrollo de los hemisferios cerebrales, no deben nombrarse como anencefalia palabra que denota
carencia de encéfalo, ya que en muchos casos se conservan otros elementos del encéfalo como el cerebelo
y el tronco encefdlico, por lo que el término apropiado para designar esta entidad patolégica congénita es
meranencefalia, palabra que denota falta parcial de elementos del encéfalo.
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RESUMEN

Se explora desde tres diferentes puntos de vista, el avance en el nivel de complejidad a lo largo de cuatro sucesiones
de acontecimientos histdricos, partiendo del sistema circulatorio en anatomia, seguido por el tejido sanguineo en
histologia, los anticuerpos en biologia celular y finalmente el cambio de paradigma del DNA eucariota en biologia
molecular. Para ejemplificar como es que las dialécticas de Platén, Hegel y Kuhn, se desarrollaron de forma paralela
a la evolucién de los niveles de complejidad dentro de estos ejemplos de avances cientificos. Mediante el sincretismo
de estos 3 modelos de razonamiento se puede explicar la relacién integral de diferentes aproximaciones y al revisar
el desarrollo de los niveles de complejidad, puede ayudar a entender como la integracion de las ideas nuevas como
metafisica de las anteriores conforman la complejidad de las redes de conocimiento a partir de cada uno de ellos.

Palabras clave: Imaginacion razonada, Niveles de complejidad, Crisis de pensamiento, Dialéctica.

ABSTRACT

This article explores, from three different perspectives, the progression of complexity through four successive
historical events: the circulatory system in anatomy, followed by blood tissue in histology, antibodies in cell biology,
and finally the paradigm shift of eukaryotic DNA in molecular biology. It illustrates how the Plato, Hegel, and Kuhn
dialectics developed in parallel with the evolution of complexity levels within these examples of scientific
advancements. Through the syncretism of these three models of reasoning, the integral relationship between
different approaches can be explained. Furthermore, reviewing the development of complexity levels can help us
understand how the integration of new ideas, such as the metaphysics of previous ones, shapes the complexity of
knowledge networks arising from each level.

Keywords: Reasoned imagination, Levels of complexity, Crisis of thought, Dialectics.
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INTRODUCCION
El paradigma construido en que la ciencia debe resolver problemas, es un punto de vista muy antiguo, las

diferentes formas en que se ha tratado de hacer una aproximacién a la resolucién de un dilema, tienen a
su vez diferentes patrones que se han generalizado a lo largo de la historia del pensamiento cientifico.

En el pensamiento cientifico moderno es natural tratar de explicar un problema, el dogma del proceso
investigativo esta dividido en dos formas generales: el primero es el que surge de las grietas que se crean
al resolver un hecho y la creacién de su nuevo paradigma; y las preguntas que se formulan, desde el punto
de vista de la negacidon de Bachelard, y que al ser solucionadas se podra contrarrestar un paradigma
anterior, para lograr el refinamiento del siguiente (Peiia & Calzadilla, 2006).

En la mayoria de las ciencias y particularmente en ciencias bioldgicas, cada conjunto de eventos que se
estudian esta dentro de un ciclo y un continuo movimiento de ideas y conceptos, los cuales se deben
observar y entender dentro de un contexto histdrico y epistemoldgico muy particular para cada uno de
ellos y construido exprofeso con tal fin (Garrido Fariiia, 2023a).

La complejidad de una idea aumenta de forma progresiva de acuerdo con Hegel (Barrios Casares, 1995),
pero también se puede observar el cambio de finito a infinito propuesto por Kuhn (Bird, 2012). Para el
investigador o docente, las fronteras de este paradigma no son absolutas y pueden moverse a
conveniencia para explicar lo que se estudia o se trata de ensefiar. Se puede ver que, en cada avance o
escalén protagonizado por un objeto epistémico emblematico para cada ciencia (Garrido 2023), se
desarrollan de forma paralela, la estructura, dimensién, funcion, y esencia o atributo, este desarrollo se
relaciona intimamente con el nivel de complejidad en que sean estudiadas y se corresponden
estrechamente con los fendmenos estudiados y los artefactos que se asocian al estudio en las ciencias
bioldgicas.

Platén, Hegel y Kuhn, crearon cada uno en su tiempo crisis de pensamiento, las cuales incitaron
movimientos revolucionarios (Bird, 2012), que han perdurado como un arquetipo muy poderoso dentro
del inconsciente colectivo de la ciencia y particularmente en el campo de las ciencias quimico-biolégicas.
El objetivo de repensar estos tres modelos de pensamiento es dar un paso adelante, para encontrar la
mejor forma de explicar al objeto epistémico, dentro de un cuerpo ontoldgico y facilitar el pensamiento
racional, dentro de cada rama del pensamiento bioldgico.

Estos tres modelos, si los planteamos como de nuevo pensamiento, nunca pretendieron sustituir al
anterior, en los tres casos el resultado final siempre fue, después de haber terminado la crisis
revolucionaria provocada por sus ideas, el surgimiento de un sincretismo entre lo anterior y lo nuevo, este
proceso generd un paradigma de ciclicidad.

Platén, Hegel y Kuhn, tenian claro el concepto de integracion del pensamiento antiguo con el nuevo y
ninguno de ellos pretendié terminar con el dogma previo, su intencién fue siempre, hacer uso la esencia
de la idea anterior como cimiento de la nueva. La dialéctica fue empleada como herramienta fundamental
que evoluciond en cada paso, pero lainmediatez de nuestros tiempos provoca ciencia desechable, basada
en un paradigma moderno: cualquier idea antigua es dogmatica y se debe atacar, destruir, desechar y
reemplazar con un nuevo paradigma (Bird, 2012).

Dentro de la historia de las ciencias bioldgicas desde, la morfologia griega hasta la biologia molecular, se
han tenido procesos que guardan parecidos muy interesantes en su construccién del modelo dialéctico.
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Desde que Platén desarrollé la dialéctica especulativa (Giménez, 2010), la construccion mediante la
interrogante para llegar a romper la verdad del individuo, revelando la idea mas cercana a la realidad, al
conocimiento verdadero. De esta forma se ha tratado de construir con hipdtesis paralelas y continuas,
cada hipdtesis resuelta es un escalén para llegar a la idea cada vez mas compleja, transitando de la
intuicién hacia la determinacion universal del pensamiento.

IMAGINACION RAZONADA EN CUATRO PROCESOS HISTORICOS
El entendimiento de la morfologia macroscdpica: la anatomia; desde que el humano se interesé en su
propio cuerpo, se originaron hipdtesis, la cuales en su gran mayoria no podian ser comprobadas, pero

siempre fue en la antigliedad un campo fértil para la dialéctica especulativa, en la actualidad ya se tienen
claros los conceptos anatdomicos pero el alumno de pregrado puede aprender de una forma muy activa
solucionando las diferentes hipdtesis que presenta cualquier estructura que forme parte de algin ente
bioldgico, el aprendizaje surge a partir del propio objeto, de la pieza anatémica o de la preparacién
histolégica (Garrido Farifa, 2024), que incidentalmente deberia provocar contradicciones en su
razonamiento, con la finalidad de llegar a la idea pura, a la conceptualizacién propia de lo posible no visible.
Una sucesion de eventos en que el razonamiento dio origen a términos contradictorios se da durante la
interpretacién del movimiento de la sangre. En el mundo griego, el fluido sanguineo se origina y se raciona
en el cuerpo, en el renacimiento se aclara el proceso de circulacidon continua y la circulacidn capilar y es
hasta el siglo XX en que se puede comprender la circulacion linfatica (Murillo-Godinez, 2019; Olmos
Martinez & Gavidia Catalan, 2014).

Hegel pone en movimiento el razonamiento a través de la negacion de lo ya solucionado, ofrece una linea
Iégica en una sola direccidn, situando a la parte, la abstraccidn, en el todo, lo concreto (Ruiz Sanjudn,
2010). Lo finito no se contrapone, pertenece y forma parte del infinito, Hegel propone a través de la
negacion de la abstraccion una concesion o sintesis afirmadora (Ruiz Sanjuan, 2010) ofrece la construccion
de la evidencia racional de lo verdadero a través de la imaginacién razonada (Garrido 2023).

La morfologia microscdpica sirve muy bien como ejemplo, en histologia el alumno debe tener claridad de
los conceptos anatémicos para intentar resolver una abstraccién histoldgica, la morfologia del sistema
circulatorio es un continuo desde lo macroscépico hasta lo microscépico, es un continuo de lo visible,
arterias y venas, lo finito, hasta lo invisible para la vista, lo microscdpico, lo infinito, vasos capilares y
linfaticos. Lo visible, finito y macroscépico, es una reproduccién de lo invisible, infinito y microscépico.
Cuando se piensa en la biologia celular y molecular, la ultima totalidad explicada, lo microscépico, ahora
se presenta como lo finito, y se tiene en este movimiento sucesivo, que la totalidad concreta de lo
microscépico se convierte en abstraccién con respecto a la siguiente, la biologia celular y ésta a su vez, de
la biologia molecular. Este absoluto no es solo de la sustancia u objeto como lo entendié Spinoza, para
Hegel es un todo en donde la realidad es cambiante, es un devenir que es expresa mediante la dualidad
forma-funcidn, un equilibrio de oposiciones, de movimiento de sintesis dinamica.

Khun le otorga al proceso dialéctico un razonamiento en movimiento continuo e infinito (Bird, 2012), no
existe tiempo o espacio, solo el entendimiento de que dos paradigmas, el nuevo y el original, son
irreductible e inconmensurablemente diferentes para explicar el fendmeno, pero cobran sentido desde el
momento en que surgen y forman parte del anterior. El concepto de irreductibilidad o de infinito lo
podemos ejemplificar con el dogma central de la biologia molecular, el cual explicaba que del DNA se
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origina la informacién para la produccidn de proteinas, este fue cambiado cuando se encontraron virus
RNA que podian provocar en la célula infectada la produccién de proteinas. Este cambio a un nuevo
paradigma tuvo consecuencias inconmensurables tanto en la biologia celular como en la moleculary en la
forma en que se comprende la biologia hoy en dia.

Desde el inicio de la construccion del conocimiento anatdmico, Hipdcrates sistematizd por primera vez la
morfologiay su explicacién funcional (Murillo-Godinez, 2019), expuso y explicd una gran cantidad de ideas
gue eran imposibles de demostrar, puesto que no se contaba con las herramientas o artefactos para su
explicacion o demostraciéon fisica, dentro del contexto de su tiempo. La siguiente fractura en el
conocimiento anatdmico fue hecha por Vesalio en 1543 (Murillo-Godinez, 2019), quien contrario a lo que
piensan y expresan muchos historiadores de la medicina, no atacé el conocimiento hipocratico e incluso
el mismo defendia el legado galenista, posteriormente Harvey en 1628 demuestra la circulacion mayor
(Murillo-Godinez, 2019), aunque Ibnan Nafis en 1242 ya habia explicado la circulacion mayor. En 1661
Malpigi describe el flujo sanguineo capilar, aunque Hipdcrates menciona a los vasos linfaticos en el siglo V
antes de nuestra era (a. n. e.) (Murillo-Godinez, 2019). Herdéfilo menciona los vasos linfaticos en el siglo
tercero, pero es Bartholin quien les da esta denominacién en 1637, Starling en 1896 explica el flujo a través
de las membranas linfaticas y la circulacién linfatica la exponen hasta 1960 Rusznayak, Foldi y Szado
(Olmos Martinez & Gavidia Catalan, 2014).

Actualmente es muy natural utilizar una preparacion sanguinea tefiida, para introducir al alumno al mundo
microscopico e histoldgico, pero se debid recorrer un camino largo y penoso, la tradicion griega para
explicar a la sangre representaba dos problemas: que es y en donde se produce, en cuanto al conocimiento
previo de Aristételes e Hipdcrates es observado cuidadosamente por Galeno (Murillo-Godinez, 2019),
quien explicaba al fluido sanguineo como uno de los cuatro humores, particularmente el relacionado con
el aire. Posteriormente Harvey publica en 1628 su explicacion de cémo el liquido hematico dentro del
sistema circulatorio tiene como funcidn transportar al pneuma para la nutricién de los 6rganos (Murillo-
Godinez, 2019). Malpighi describe en 1661 los capilares y a un “infinito nimero de particulas” (Murillo-
Godinez, 2019), Leeuwenhoeck describe los glébulos rubiscentes o rojos y plaquetas en 1674, Haller
describe su forma bicéncava y otros corpusculos mas grandes, los glébulos blancos, posteriormente Josef
Lieutaud, en 1749, los llamard globuli albicantes. A partir de 1830 la calidad de los microscopios aumenté
y permitio la observacion de los componentes sanguineos con mejor resolucion, asi es que en 1843 Andral
presenta el primer tratado de hematologia, la leucemia es descrita por Virchow en 1847 proponiendo a la
sangre como causa de una enfermedad; a principios del siglo XX Bizzozero y Hayem describen la posible
funcién de las plaquetas en la sangre; en 1868 de forma independiente Newman y Bizzozero describen a
la hematopoyesis dentro de la médula dsea. A partir de 1877 Ehrlich comienza a utilizar los colorantes de
anilina para diferenciar y describir la morfologia de los leucocitos, Metchnikoff describe la fagocitosis en
1884 (Murillo-Godinez, 2019; Garrido-Farifa, 2023).

La biologia celular del tejido sanguineo es observada desde tiempos inmemoriales en forma de
coagulacion, la separacién de los humores corporales, la sangre se descompone en el codgulo sélido, que
se descompone en bilis negra y sangre, y la parte liquida compuesta de pituita y la bilis amarilla, Hipécrates
(Murillo-Godinez, 2019) y Aristételes explican la coagulacion por el enfriamiento de los humores que
conforman a la sangre, para Galeno la sangre se enfria al alejarse del corazén y Harvey (Murillo-Godinez,
2019) tratara de explicar la necesidad de que la sangre se mantenga fluida y que se coagula si no es
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calentada al regresar al corazén, describiendo una “mucosidad fibrosa” en la sangre muerta provocaba
finalmente la coagulacidn en el cadaver. Malpighi publica en 1666 sus observaciones de la maya de fibrina
y de otros elementos que se mantienen libres por el movimiento que ejerce el corazén, Galeazzi en 1765
descubre el hierro en la sangre, Hewson describe el proceso de coagulacion y a la “linfa coagulable”
(fibrina) en el plasma como componente fundamental para la reacciéon sin la participaciéon de los
eritrocitos, Addison en 1842 describe una malla que se forma por la agregacién de las plaquetas, en 1905
Morawitz propone la teoria de coagulacién de cuatro elementos: fibrindgeno, protrombina, calcio y factor
tisular (Murillo-Godinez, 2019). A partir del 1930 inicio una intrincada serie de investigaciones
independientes que lograron que a mediados de 1948 se conocieran los factores de la cascada de
coagulacién. Finalizando con la separacion de los componentes de la sangre perfeccionada por Cohen en
1947, dando origen a los procesos del laboratorio clinico. En 1891 Erlich describe a las aglutininas y les
llamara anticuerpos, asi como su contraparte los aglutindgenos, estas dos moléculas les sirvieron a Behring
y Kitasato para postular la teoria de la inmunidad humoral 1890 (Heidelberger & Kendall, 1929; Van Epps,
2006) y en 1940 Pauling demuestra la teoria de la cerradura de propuesta por Erlich posteriormente
denominadas inmunoglobulinas neutralizantes y antigenos (Pauling & Corey, 1953).

El advenimiento de la biologia molecular provoca una gran conmocidn, ya explicada por Mendel en 1866
en donde la herencia se debia y es modificada por los genes (Claros Dias, 2003). Meishner descubre las
nucleinas en 1869 (Dahm, 2008), lo que posteriormente Kossel describiria como DNA, asi como su
composicion en bases y la naturaleza polipeptidica de las proteinas (Jones, 1953). Fleming describe en
1882 el movimiento cromosomal y nombra a la mitosis y, una aproximacién inicial la realizd la
inmunogenética que nace cuando Bernstein describe en 1921 el modelo de transmision hereditaria de los
cuatro grupos sanguineos principales, pero no se tenia claridad en cuanto a la composicién de los
componentes que los diferenciaban entre si (Van Epps, 2006). El primer paso lo dan en 1923, Heidelberger
y Avery al evidenciar la composicion proteica de los anticuerpos (Heidelberger & Kendall, 1929; Van Epps,
2006). A Paulingse le ha llamado el fundador de la biologia molecular, describié la estructura en alfa hélice
de las proteinas globulares en 1948 al explicar la forma en que los aminodcidos se agregan en la estructura
proteica, y por primera vez se propone que un sutil cambio en el gen provoca que el orden, nimero o tipo
de aminodcidos sea diferente en la estructura de una proteina (hemoglobina), provocando una
enfermedad (anemia drepanocitica). En 1948 Frageaus describe la producciéon de anticuerpos en las
células plasmaticas o linfocitos B, Chargaf en 1950 propone sus dos reglas basadas en las cantidades de
bases puricas y pirimidicas que componen al DNA (Chargaff, Zamenhof & Green, 1950), lo cual facilité la
descripcién de la estructura helicoidal del DNA propuesta por Watson y Crick en 1953 (Pauling & Corey,
1953). Mc Farlane en 1957 establece su teoria de la seleccion clonal (Dahm, 2008). Aqui es en donde inicia
la construccién del primer dogma de la biologia molecular, la informacion esta cifrada en los genes, pero
la comprehensién completa del proceso llevaria casi medio siglo, tal vez se podria postular un "segundo
dogma”, donde la estructura proteica esta codificada en el DNA, sin embargo, también los virus de RNA
también promueven la codificacidn proteica en su hospedador.
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CONCLUSION

Si bien los sucesos histdricos enmarcados dentro de las ciencias bioldgicas se pueden enlazar sin dificultad
hoy en dia, cada evento no pudo en su momento histdrico mas que hacer especulaciones sobre el siguiente
nivel de complejidad.

Entender el nivel de complejidad dentro del conocimiento de cada una de estas cuatro areas, permite
comprender la relacidon e implicaciones que observaron en su momento histérico, para construir la
epistemologia morfoldgica y particularmente la histoldgica, asi como la dialéctica del pensamiento de su
propia época.

Se debera entender el desarrollo del nivel de complejidad iniciando con el ejemplo mas simple, de lo
macroscépico a lo microscépico, de anatomia a histologia y de la funcidn celular a la codificacion en el
genoma, y por mas complejidad que adquiera en su evolucidn, el conocimiento siempre se tendrd como
estructura epistémica basica la explicacidn de la relacion entre lo estructural y lo funcional.

Para poder entender cada uno de los pasos entre estos cuatro niveles, se debe prestar atencién a que se
gesta un proceso metafisico entre cada uno de ellos, la histologia es la metafisica de la anatomia, la
fisiologia es la metafisica de la histologia y anatomia, la biologia celular es la metafisica de la fisiologia,
histologia y anatomia, finalmente la biologia molecular es la metafisica de todas las anteriores.

El camino que debieron recorrer las ciencias morfolégicas, paso a paso, es el cambio de lo finito a lo
infinito, la anatomia tiene limites claros, lo finito, pero la imaginacion es el limite y la imaginacion razonada
es lo infinito. De esta forma estos cuatro niveles de complejidad, el paso de lo finito a lo infinito se hacen
un ciclo ascendente y de acuerdo con Kuhn, en cada escalén que se ve superado, se acerca a lo
inconmensurable. En nuestro ejemplo, la cantidad de combinaciones posibles en el genoma humano es
por principio infinito, aunque para la biologia celular el nimero de proteinas que pueden ser decodificadas
es un numero infinito, dentro de una cantidad conocida y finita de células y érganos, los cuales delimitan
a la economia estructural de la anatomia del individuo.

Del mismo modo en que se desarrolla un nivel de complejidad, la dialéctica se desenvuelve de forma
paralela al conocimiento cientifico, comenzando con el simple ejercicio de la especulacién propuesta por
Platon, pasando por la construccion de una imaginacién creativa y bella de Hegel, para finalmente
desarrollar esta idea de forma progresiva y constante. Hasta llegar a la inconmensurabilidad en que Kuhn
se permite explicar el infinito que resulta de pensar una idea desarrollada dentro de la irreductibilidad de
si misma.
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RESUMEN

El término clavicula se utiliza para designar el elemento dseo de los cingulos de los miembros superiores,
contribuyendo a su estabilidad y movimiento. Su nombre surgid en la Grecia antigua y mutd al latin con
significaciones diversas, de las cuales, la mas asimilada para el caso de la anatomia contemporanea empezé a partir
de la palabra clavis introducida como diminutivo de “llave” para designar el componente dseo largo que cierra el
cingulo toracico.

Palabras clave: Clavicula, Etimologia, Historia.

ABSTRACT

The term clavicle is used to designate the bone element of the upper limb girdles, contributing to their stability and
movement. Its name originated in ancient Greece and was adopted into Latin with various meanings, of which the
most widely accepted in contemporary anatomy derives from the word clavis, introduced as a diminutive of “key” to
designate the long bone that closes the thoracic girdle.

Keywords: Clavicle, Etimology, History.

INTRODUCCION

“La funcién principal de la clavicula es mantener la escapula a la
distancia adecuada del esterndn, ya que el movimiento del hombro se
veria obstaculizado si ambos se acercaran, como se observa en los
animales de cuatro miembros que solo pueden usar las delanteras —
miembros delanteros— para caminar, y no de la forma en que los
humanos necesitan sus manos.”

Therselben, 1790.
El estudio de la anatomia humana, y de la medicina en general, se basa en el conocimiento de la

terminologia anatdmica (Gocht & Schumacher, 2023). En ella, el término “clavicula” (Figura 1),
identificado en la Terminologia Anatomica con el numeral 1179 (FIPAT, 2020), es un hueso sigmoideo,
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componente del cingulo del miembro superior (Ljunggren, 1979). En su desarrollo, esta relacionado con
la versatilidad de los miembros tordcicos en mamiferos (de Souza Junio et al., 2020), incluido el ser
humano; esto representa un aumento en el grado de libertad del patrén de movilidad de los miembros
superiores. En funcion de la forma transversal del diametro toracico, y como requisito previo para el
correcto funcionamiento clavicular, su curvatura debe adaptarse a la traccién ligamentosa (Ljunggren,
1979). Este componente d6seo participa también en la estabilidad y la movilidad de los miembros
superiores, destacando su papel en la circulacidn, la ventilacidon pulmonar y la tensién muscular (Sudikshya
et al., 2020). Ademas que en los seres humanos, de entre los 20 y 25 afios, su médula dsea roja persiste
como tejido hematopoyético activo (Standring, 2021). La clavicula reune las caracteristicas para ser
considerada bilateral y no es simétrica, lo que puede deberse a factores genéticos, hormonales o
influencias ambientales y ocupacionales (Sudikshya et al., 2020). Ademas, aunque escasamente se pueden
presentar duplicaciones de la clavicula (Twigg & Rosembaum, 1981), también existen acasos de ausencia
congénita parcial o total clavicular (Van Tongel et al., 2015).

Figura 1. Vista de una clavicula humana.

Etimologicamente, la palabra “clavicula” es una traduccién latina del griego kAstbiov (kleidion),
diminutivo de kleis (Singer, 1959; Duque Parra, 2025), palabra usada para llave, que se incluye en el
nombre del musculo esternocleidomastoideo (Riascos Castafieda & Castro Navarro, 2004) —
esternocleidooccipitomastoideo, para considerar todas sus fijaciones dseas— por sus fijaciones
claviculares. Las palabras citadas aparecen en notas hipocraticas, pero “clavicula” no es un término cldsico
del latin para la clavicula, pues en realidad no sé sabe cdmo llegé al vocabulario latino medieval, pero se
encuentra en el francés medieval y en el inglés del siglo XVI (Singer, 1959), ya que Cornelio Celso (25 a.n.e-
50) conoce este hueso solo como yugulum: Jugulum, y dado que yugulum también significa garganta, se
sustituyeron los términos ossa jugululi y ossa jugularia. El término “clavicula” se encuentra por primera
vez en por lbn Sina -Ab{ ‘Ali al-Husayn ibn ‘Abd Allah ibn Sina- (980-1037) en su Canon, una enciclopedia
de cinco volumenes escrita cerca del 1025, como traduccion del arabe Alchiab. En las notas de Andreas
Alpagus (c.1450-1522) —en el texto arabe: Tarquwdh—, se alterna en otras partes con Furcula. El principe
de la anatomia, Andres Vesalio (1514-1564) y su escuela, adoptaron el término “clavicula” y también
utilizaron clavis, que ademas de llave, tiene otros varios significados; el mas importante para este caso
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anatdmico es la clavis trochi, una lenglieta ligeramente curvada en forma de S, pestafia mediante la cual
se ponia en movimiento un anillo metalico adornado con cascabeles y campanillas. Esta clavis, que
conocemos por la ilustracién de Anthony Rich (1803-1891), se parece bastante a la clavicula (Hyrtl, 1880;
Rich, 1901), e igualmente se asume para el palo que usaban los nifios griegos y romanos al intentar hacer
rodar sus aros hechos de hierro, con un gancho en el extremo o una protuberancia redonda y una curva
en el cuello (Figura 2) (Rich, 1901).

Figura 2. Comparacion entre un clavis romano y una clavicula.

Cabe notar que cuando Adriaan van den Spiegel (1578-1625) —o Spieghel—, cuyo nombre a veces se
escribe Adrianus Spigelius afirmaba que incluso en su época, en Padua, se usaban llaves en forma de S —
claviculae— en las casas antiguas, es posible que se refiriera Unicamente a manijas curvas en forma de S,
no propiamente a llaves. Una llave en forma de S no cuadra, ya que no puede girarse en una cerradura
recta, pero una manija de puerta, podria tener esta forma, como las que se encuentran aln hoy en dia.
Dado que una puerta simplemente cerrada se abre bajando la manija, al igual que una puerta cerrada con
llave, es muy posible que las manijas, que aparecieron solo en la edad Media, recibieran el mismo nombre
que las llaves, nombre que el traductor de Avicena, Gerardo de Cremona (1114-1187), inmediatamente
transfirié a las claviculas de curvatura similar. El asunto parece ain mas plausible dado que un instrumento
de cuerda inventado a principios de la Edad Media, que se toca presionando teclas, se llama clavicordium
—del francés clavecin—, y el francés antiguo iavier —nuestro clavier— significa fila de llaves. Ademas, las
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casas de la ciudad de Pompeya no tienen manijas, sino anillos giratorios o medios anillos, ansae, ostii, que
también servian como aldabas (Hyrtl, 1880). Aunque la palabra Clavis fue introducida por los traductores
de Avicena como diminutivo de llave a partir del arabe Al-khiab, fue adoptada por Vesalio (Riascos
Castaiieda & Castro Navarro, 2004). La clavicula se asemeja a una llave porque cierra el cingulo toracico
—la abertura tordcica superior— (Singer, 1959), cierra el pecho como una barra (Hyrtl, 1880; Duque Parra,
2025), formando la fosa supraclavicular mayor, una importante zona clinica que se encuentra justo
superior y posterior a la clavicula, en la confluencia de la abertura tordacica superior y la abertura —aditus—
hacia la axila y el brazo (Figura 3) (Standring, 2021). Contemporaneamente, a nadie se le ocurriria
comparar la clavicula con una llave por la forma usual de las llaves modernas que son mas complejas que
las antiguas (Stiles & Russell, 2020), y otros pensarian que todos los humanos nacen con claviculas, pero
la realidad es que algunos humanos nacen sin ellas.

Figura 3. Clavicula humana
rodeada por una banda plastica
blanca a la que se le han quitado
sus fijaciones del musculo pectoral
mayor —método de plastinacion—

DISCUSION

El griego, el latin e incluso el arabe fueron las lenguas que proveyeron mayor cantidad de términos al
lenguaje anatémico desde la antigliedad hasta el periodo medieval (Gutiérrez Rodilla, 2014),
incorporando el término “clavicula” y que rara vez suministra la etimologia, pues sucede con frecuencia
gue voces de un mismo origen terminan por adquirir distintos significados (Rogert, 1907), pero en el caso
de esta palabra, en la terminologia anatdmica internacional persiste en una serie de términos
especializados que han sido estudiados, depurados y consensuados a través del tiempo (Duque Parra et
al., 2021), término concordante en parte con el nombre de los huesos que suelen estar relacionados con
su ubicacion en el cuerpo (Cortés & Urena, 2019).
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CONCLUSIONES

La palabra “clavicula” deriva de palabra griega kleidion, diminutivo de kleis, palabra usada para llave, que
se modificé al ser convertida al latin con la asimilacion mas morfolégica a manera de lenglieta levemente
curvada en S por su parecido a un clavis romano.
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RESUMEN

Los tanicitos son células gliales especializadas localizadas en el epéndimo del tercer ventriculo, cuya
morfologia y funciones los posicionan como elementos clave en la regulacién neuroendocrina del hipotalamo.
Su capacidad para transportar sefiales entre el liquido cefalorraquideo y el parénquima hipotaldmico, asi como
su participacion en la deteccion de sefiales metabdlicas y hormonales, los convierte en sensores estratégicos
del entorno interno. Ademas, estudios recientes han demostrado su potencial neurogénico, lo que sugiere un
papel activo en la plasticidad neuronal y la homeostasis energética. Este articulo revisa la evidencia
morfoldgica y funcional que respalda la participacion de los tanicitos en la neurogénesis hipotaldmica,
destacando sus posibles implicaciones clinicas en enfermedades metabdlicas, neurodegenerativas vy
endocrinas.

Palabras clave: Tanicitos, Hipotalamo, Neurogénesis, Homeostasis.

ABSTRACT

Tanycytes are specialized glial cells located in the ependymal lining of the third ventricle, whose morphology
and functions position them as key regulators of hypothalamic neuroendocrine activity. Their ability to
transport signals between the cerebrospinal fluid and hypothalamic parenchyma, along with their role in
sensing metabolic and hormonal cues, makes them strategic sensors of the internal environment. Recent
studies have also revealed their neurogenic potential, suggesting an active role in neuronal plasticity and
energy homeostasis. This article reviews the morphological and functional evidence supporting tanycyte
involvement in hypothalamic neurogenesis, highlighting their potential clinical implications in metabolic,
neurodegenerative, and endocrine disorders.

Keywords: Tanycytes, Hypothalamus, Neurogenesis, Homeostasis.
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INTRODUCCION
La neurogénesis es la proliferacién, diferenciacién, migracidn, supervivencia e integracion de las

nuevas neuronas en los circuitos nerviosos ya existentes durante el desarrollo y la diferenciacidn del
sistema nervioso. La neurogénesis, estd modulada por mecanismos genéticos y epigenéticos
durante la etapa adulta y es regulada por actividades fisiolégicas y patolégicas, es un proceso
compuesto de multiples etapas, en donde tienen implicacién directa células madre neurales y
células precursoras de este linaje (Kempermann et al., 2004; Rizzoti et al., 2017). Durante mas de
un siglo se han venido realizando experimentos, enfocados a conocer si en el cerebro adulto las
neuronas se reproducen, o si se generan nuevas, a pesar de la opinidn de eminentes
neuroanatomistas incluyendo a Don Santiago Ramén y Cajal, de que las neuronas no se dividen y
gue tampoco se reproducen (Ramon y Cajal, 1894; Allen, 1912).

La primera evidencia de neurogénesis en mamiferos adultos en la corteza cerebral fue presentada
por (Altman et al., 1965), mostrando que la neurogénesis cerebral se lleva a cabo, principalmente
en dos regiones localizadas en la base del cerebro: 1.- la zona subventricular de la pared del
ventriculo lateral y 2.-la zona subgranular del giro dentado del hipocampo. Aunque ya en 1958,
Messier y colaboradores habian mostrado evidencia de mitosis en el cerebro de ratones adultos.
Mas recientemente, se ha reportado que, en la zona de la pared del tercer ventriculo, en el
hipotalamo, se encuentra otra zona neurogénica, donde los tanicitos son muy abundantes (Kokoeva
etal., 2005).

También se ha reportado neurogénesis en la etapa adulta en otras estructuras nerviosas,
especificamente en: hipotalamo, amigdala, striatum y substancia negra, y se han identificado células
progenitoras neurales en el drea neo cortical de cerebros adultos (Rojczyk-Gotebiewska et al., 2014;
Migaud et al., 2010; Yoo et al., 2018).

Estas investigaciones han revelado que el hipotalamo, es una estructura clave en la regulacion
neuroendocrina y homeostdtica y que también posee capacidad neurogénica, desafiando
paradigmas establecidos sobre la plasticidad cerebral (Sharif et al., 2021).

En este contexto, los tanicitos, células gliales especializadas localizadas en el epéndimo del tercer
ventriculo han emergido como actores fundamentales en el microambiente neurogénico
hipotaldmico. Su morfologia Unica, que combina caracteristicas epiteliales y gliales, les permite
establecer conexiones funcionales entre el liquido cefalorraquideo, la vasculatura cerebral y el

parénquima hipotaldamico (Yuan et al., 2011; Cheng, 2013). Ademads, diversos estudios han
demostrado que ciertos subtipos de tanicitos presentan propiedades progenitoras, capaces de
generar nuevas neuronas y células gliales en respuesta a estimulos fisiolégicos y ambientales
(Makrygianni et al., 2023).

La presente revision tiene como objetivo explorar la relacion entre los tanicitos y la neurogénesis en
el hipotdlamo desde una perspectiva morfoldgica, funcional y clinica. Se abordaran los tipos
celulares, sus mecanismos de sefializacion, su papel en la plasticidad neuronal y sus implicaciones
en la fisiologia metabdlica y endocrina. Este andlisis busca contribuir al entendimiento de los
procesos regenerativos en el sistema nervioso central y abrir nuevas vias para el abordaje de
patologias neuroendocrinas
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El hipotalamo

El hipotalamo es una estructura muy importante del diencéfalo, se localiza inferior al talamo y forma el
piso del tercer ventriculo, Es una parte integral del sistema limbico, y esta implicado en la fisiologia
neuroendocrina, por lo tanto, tiene una doble funcién: forma parte del sistema nervioso central y del
sistema endocrino, a través de la hipdfisis (Snell Neuroanatomia clinica 2003). Es el responsable de la
fisiologia de la homeostasis, del metabolismo, del balance hormonal, de la nutricién, el suefo, estado de
animo y comportamiento reproductivo, entre otras muchas funciones (Xu et al., 2005; Ross et al., 2012;
Fong et al., 2023; Kreier et al., 2021).

MORFOLOGIA DE LOS TANICITOS

Tipos de tanicitos (a1, a2, B1, B2) y sus caracteristicas histologicas

Los tanicitos son células ependimarias muy especializadas que desempefian funciones clave en la
intercomunicacién entre el sistema nervioso central y el liquido cefalorraquideo. Su morfologia Unica y su
localizacidn estratégica en el sistema ventricular cerebral los convierten en elementos esenciales para la
regulacién neuroendocrina y la homeostasis cerebral (Dali et al., 2023). Fueron descritos por Hortsmann
en 1954, y los llamé asi por tener una morfologia bipolar alargada (“tanus” del griego significa alargado).

Tipos y caracteristicas de tanicitos

Han sido identificados y caracterizado cuatro tipos de tanicitos que difieren en su morfologia, citoquimica,
perfil genético, y su ubicacién en la pared tercer ventriculo: al, a2, B1, y B2 (Doetsch et al., 1999;
Rodriguez et al., 2005; Goodman et al., 2015; Rizzoti et al., 2017; Yoo et al., 2018):

1. Lalinea de tanicitos al, se encuentra en el area del ndcleo ventromedial y sus procesos axonales se
proyectan a la parte basal de nucleo dorsomedial (Rodriguez et al., 2005).

2. Llalineade tanicitos a2 se encuentra en el area del nucleo arcuato, la mayoria de sus procesos axonales
se proyectan dentro del nucleo, y otros pocos terminan en la cara lateral de surco tuberoinfundibular
(Flament-Durand et al., 1985; Rodriguez et al., 2005).

3. Llalineade tanicitos f1, se encuentra en evaginaciones laterales del receso infundibular, y sus procesos
axonales se proyectan a la regidn latero-externa de la eminencia media, y hacia el final del espacio
perivascular, algo muy importante a ser considerado, es que estan en contacto con células endoteliales
de los capilares del sistema porta hipotdlamo-hipofisario, ademds de neuronas que sintetizan GnRH
en la region lateral de la eminencia media (Flament-Durand et al., 1985).

4. La linea de los tanicitos B2, esta en el piso del receso infundibular y sus procesos axonales, estan en
contacto con células endoteliales del sistema porta hipotadlamo-hipofisario en lo zona medial de la
eminencia media (Flament-Durand et al., 1985; Rodriguez et al., 2005) y como los tanicitos a, forman
un puente entre el “lumen” del tercer ventriculo, con neuronas y los capilares del hipotdlamo medio
basal, en general los tanicitos B establecen un puente entre el liquido cerebroespinal (CSF) ventricular
y la sangre portal (Flament-Durand et al., 1985). Ver Figura 1.
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Técnicas histoldgicas y de inmunohistoquimica utilizadas para su identificacion

La descripcioén de las caracteristicas morfoldgicas de los tanicitos ha sido descrita, gracias a la técnica de
impregnacion argéntica de Golgi (Torres-Fernandez, 2006).

Los tanicitos a, muestran procesos axonales basales, cuello grueso y rugoso y la parte distal lisa pocas
dilataciones que estan en contacto con capilares del hipotdlamo medio basal (Rodriguez et al., 2005).
Los tanicitos B1, sus procesos axonales basales, siguen una forma arqueada con una trayectoria latero
ventral, hacia el final de estos se encuentran los capilares portales localizados lateralmente en la eminencia
media. forman extensiones laterales en el receso infundibular (Flament-Durand et al., 1985).

La linea de tanicitos 2, se encuentran en el piso del receso infundibular, y sus procesos axonales basales,
se caracterizan por tener una superficie lisa, trayectoria derecha, y la ramificacidn distal esta formada, por
mas ramificaciones paralelas, delgadas y largas que estan en contacto con los capilares portales a lo largo
de la eminencia media (Flament-Durand et al., 1985).

Con técnicas inmunocitoquimicas, también se han caracterizado los cuatro tipos de tanicitos y sus posibles
funciones, los tanicitos al, 2 y 1 expresan los genes que codifican para el transportador de glucosa-1,
mientras que los tanicitos 2 no expresan este gen (Rodriguez et al., 1979; Blazquez J L et al., 2002). Los
tanicitos B1 pero no B2, 1979expresan la proteina que se une al factor de crecimiento parecido a insulina
IGF-1 (Cardona-Gomez et al., 2000), los transportadores de glutamato (GLT-1) y el transportador
especifico de glutamato/aspartato de astrocitos (GLAST)

GLT-1 esta en los tanicitos a y GLAST preferencialmente en los tanicitos B (Berger et al., 2001).

Utilizando anticuerpos para algunos marcadores especificos de las vias endociticas y transcitosis, se ha
podido conocer que hay diferencia en los cuatro tipos de tanicitos, para los mecanismos de transporte de
moléculas a través de la membrana celular.

En los tanicitos B2 estd presente la caveolina-1, en el polo ventricular de la célula, y en sus terminales que
estan en contacto con los capilares portales. En los tanicitos B1, esta proteina solo se encuentra en el
extremo terminal, y no se encuentra en los tanicitos al,2 (Peruzzo et al., 2004).

Cabe mencionar que algunas proteinas expresadas en los tanicitos tienen la funcién de vincular a proteinas
de uniones adherentes con proteinas del citoesqueleto, este tipo de proteinas tienen una presencia
diferencial en los tanicitos. Los tanicitos B1, 2 presentan una fuertemente reactivad a la prueba
inmunocitoquimica para a-catenina en el cuerpo de la neurona, ademas de estar en todo el proceso axonal
incluyendo sus terminaciones, mientras que en los tanicitos a2, no son reactivos o presentan un marcaje
débil, en cuanto a los tanicitos al solo son reactivos en el polo ventricular de la neurona (Peruzzo et al.,
2004).

También, se ha reportado la presencia de N-Cadherina, solo en procesos axonales incluyendo
terminaciones de los tanicitos B1 (Rodriguez et al., 2005).

FUNCIONES DE LOS TANICITOS
1. Transporte de moléculas entre el liquido cerebro raquideo (LCR) y el parénquima hipotaldmico. Los

tanicitos, especialmente los subtipos B1 y B2, que se localizan en el tercer ventriculo, presentan
prolongaciones basales que atraviesan el parénquima hipotalamico hasta contactar con capilares
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sanguineos o neuronas. Esta disposicién anatdmica les permite actuar como una interfaz dindmica entre
el liquido cefalorraquideo (LCR) y el tejido nervioso circundante (Bleier, 1971).

Los tanicitos forman uniones estrechas (tight junctions) que contribuyen a la formacién de una barrera
selectiva, regulando el paso de iones, metabolitos, hormonas y otras sefiales moleculares. Ademas,
expresan transportadores especificos como GLUT1 y GLUT2 (para glucosa), asi como receptores para
leptina, insulina y hormonas tiroideas, lo que les permite captar sefiales del LCR y transmitirlas al sistema
neuroendocrino. Esta funcién de transporte es esencial para la detecciéon de cambios en el entorno interno
y la modulaciéon de respuestas hipotalamicas (Elizondo-Vega et al., 2015; Bolborea et al., 2021; Garcia-
Caceres et al., 2017).

2. Desempefian un papel activo en la regulacién del metabolismo energético y la sefializacién hormonal.
Su capacidad para detectar niveles de glucosa, leptina y otras hormonas circulantes los convierte en
sensores metabdlicos clave. A través de la liberacidn de factores paracrinos o mediante interacciones
sindpticas con neuronas hipotaldmicas, los tanicitos pueden influir en circuitos que controlan el apetito, el
gasto energético y la secreciéon hormonal (Rodriguez et al., 2005).

3. Se ha demostrado que los tanicitos modulan la actividad de neuronas del nicleo arcuato, una region
critica para la regulacion del hambre y la saciedad. Asimismo, su participacion en la captacién y liberacidn
de hormonas tiroideas sugiere un rol en la modulacidon del eje hipotalamo-hipdfisis-tiroides. Estas
funciones los posicionan como intermediarios entre sefiales periféricas y respuestas centrales. Para mayor
informacion consultar a (Recabal, 2017; Clasadonte et al., 2018; Rodriguez-Vazquez et al., 2024).

NEUROGENESIS EN EL HIPOTALAMO ADULTO

Estudios realizados utilizando marcadores moleculares especificos, ha permitido saber que el hipotdlamo
adulto conserva nichos neurogénicos que permiten la plasticidad sinaptica estructural y funcional para la
adaptacion y respuesta a los cambios. Estos nichos o zonas neurogénicas se localizan en los nucleos de la
zona periventricular (Yuan et al., 2011; Cheng, 2013), incluyendo el nucleo paraventricular, en el nucleo
arcuato o arqueado parte infundibular y en la regién de la eminencia mediana (Rojczyk-Gotebiewska et
al., 2014; Niwa et al., 2015; Bartkowska, 2023).

En mamiferos, la neurogénesis adulta se demostrd por primera vez en la zona subventricular del ventriculo
lateral (ZSV) (Evans et al., 2002; Bartkowska, 2023).

Investigaciones posteriores mostraron que la neurogénesis adulta persiste en otras estructuras cerebrales,
como la corteza cerebral, la corteza piriforme, el cuerpo estriado y la amigdala. Sin embargo, el origen de
las células recién generadas en estas estructuras no estd claro. La evidencia acumulada indica que las
neuronas recién generadas en el cuerpo estriado o la amigdala derivan de la ZSV, mientras que, en el
hipotalamo adulto, la proliferacion de células progenitoras ocurre en las células ependimarias que
recubren el tercer ventriculo, especificamente de los tanicitos las cuales dan origen a nuevas neuronas
(Akers K G et al 2014).

En el hipotdlamo hay dos regiones neurogénicas constituidas por tanicitos estas son: la pared lateral del
tercer ventriculo, a nivel del nucleo paraventricular y el ndcleo arcuato o arqueado (Rojczyk-Gotebiewska
etal., 2014; Flament-Durand et al., 1985; Bartkowska et al., 2023; Nogueira et al., 2022; Lee et al., 2012).
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Concerniente a los tanicitos a o B y su capacidad como células progenitoras de la neurogénesis en el
hipotdlamo adulto, aun hay controversia, sin embargo, algunos estudios sugieren que los tanicitos B, son
las células proliferantes en los hipotalamos jévenes (Lee et al., 2012), mientras que los tanicitos a, son las
células progenitoras del hipotalamo adultos (Robins et al., 2013; Nogueira et al., 2022).

Los tanicitos han sido identificados como posibles células madre neurales en el hipotalamo adulto. En
condiciones fisioldgicas o tras ciertos estimulos (como el ayuno, el ejercicio o la exposicidn a frio), algunos
tanicitos pueden proliferar y diferenciarse en neuronas o astrocitos, contribuyendo a la plasticidad
estructural del hipotalamo.

Es importante considera que la plasticidad inducida por tanicitos permite al hipotdlamo adaptarse a
cambios ambientales y metabdlicos, lo que refuerza su papel como centro integrador de sefiales internas
y externas (Clasadonte et al., 2018).

IMPLICACIONES CLINICAS Y FISIOLOGICA

El hipotdlamo, como ya se ha mencionado previamente, es un centro nervioso muy importante ya que es
el regulador neuroendocrino, integrando sefiales nerviosas y hormonales para mantener la homeostasis
del organismo. Recientemente se ha podido conocer que la mayoria sus funciones estan estrechamente
relacionadas con la actividad de los tanicitos, los cuales tienen un papel emergente en la medicina
regenerativa y la fisiologia adaptativa, con implicaciones clinicas en enfermedades metabdlicas,
endocrinas y neurodegenerativas. Todo ello ha ubicado a estas células como elementos clave en la
regulacion de la homeostasis energética y hormonal. Entre sus principales funciones se destacan:
regulacién del apetito y el metabolismo energético, control de la temperatura corporal. Mantiene la
homeotermia mediante mecanismos de termorregulacién, balance hidrico y regulacion de la sed,
modulacién de ritmos circadianos y suefio, regulacién hormonal, respuesta al estrés y conducta sexual y
reproductiva (Garcia-Segura et al., 2008). Regulacion del apetito y el metabolismo energético, secrecion
de factores liberadores hipofisiarios: A través de los nucleos arcuatos- infundibulo donde se modula la
ingesta alimentaria y el gasto energético (Rodriguez et al., 2005).

En enfermedades metabdlicas, como la obesidad y la diabetes tipo 2, los tanicitos pueden modular la
actividad de neuronas hipotaldmicas involucradas en el control del apetito y el gasto energético.
Alteraciones en su funcion de transporte o sefializacién podrian contribuir a la resistencia a la leptina o a
la disfuncidn del eje hipotaldmico (Elizondo-Vega et al., 2015; Bolborea et al., 2021; Garcia-Caceres et al.,
2017).

En enfermedades neurodegenerativas, su capacidad para generar nuevas neuronasy astrocitos sugiere un
papel potencial en la reparacidn de circuitos neuronales danados. Aunque esta aplicacion aun esta en fase
experimental, se ha propuesto que la estimulacion de la neurogénesis hipotaldmica mediada por tanicitos
podria ser beneficiosa en trastornos como el Alzheimer o el Parkinson (Qi et al., 2025; Fabian-Fine et al.,
2025).

Los tanicitos participan en la regulacién del eje hipotalamo-hipdfisis mediante el control del acceso de
hormonas al parénquima cerebral y la modulacién de la liberacién hormonal (Miller-Fielitz et al., 2017;
Prevot et al., 2018).
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Su respuesta adaptativa a estimulos como el ayuno, el estrés o los cambios hormonales sugiere que
podrian ser clave en la plasticidad neuroendocrina, permitiendo al organismo ajustarse a condiciones
fisiolégicas cambiantes (Brunner et al., 2024).

CONCLUSIONES

Los tanicitos representan una poblacion celular altamente especializada en el epéndimo del tercer
ventriculo, cuya morfologia y funciones los posicionan como elementos clave en la regulacion
neuroendocrina y metabdlica del hipotdlamo. Su capacidad para actuar como sensores del medio interno,
transportar sefiales entre el liquido cefalorraquideo y el parénquima hipotalamico, y participar en
procesos de neurogénesis adulta, revela su papel multifuncional en la homeostasis cerebral.

La evidencia acumulada sugiere que los tanicitos no solo contribuyen al mantenimiento de la arquitectura
neuroglial, sino que también responden de manera adaptativa a estimulos nutricionales, hormonales y
ambientales, modulando circuitos neuronales implicados en el control del apetito, el gasto energéticoy la
secrecién hormonal. Esta plasticidad funcional y estructural abre nuevas perspectivas terapéuticas en el
abordaje de enfermedades metabdlicas, neurodegenerativas y endocrinas.

El estudio morfolégico y funcional de los tanicitos continlia siendo un campo en expansidn, con
implicaciones profundas para la comprensién de la neurogénesis en regiones no tradicionales del cerebro
adulto. Avanzar en el conocimiento de estos mecanismos podria permitir el desarrollo de estrategias
clinicas innovadoras basadas en la estimulacion de nichos neurogénicos hipotaldmicos.

Los Autores declaran que no existe conflicto de interés.

HIPOTALAMO TANICITOS

nv

VM= Nucleos ventro mediales

NA= Nucleos anteriores

EM= Eminencia media

Figura 1. Esquema en vista sagital del hipotalamo, localizacién y proyeccién de los tanicitos; Tanicitos a
de la pared dorso-lateral del Ill ventriculo a los ntcleos ventro mediales y nucleos anteriores
hipotaldmicos; Tanicitos B de la pared ventro-lateral lll ventriculo a nucleos anteriores hipotaldmicos y
Eminencia media. Elaboracién propia.
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RESUMEN

Los lisosomas son organelos membranosos esenciales para el catabolismo y el reciclaje celular, actuan como punto
de convergencia terminal de vias como la autofagia, la endocitosis y la fagocitosis. Ademas, su funcién en la
degradaciéon de macromoléculas convierte a los lisosomas en un regulador critico de la homeostasis y la muerte
celular (apoptosis y muerte autofagica). La membrana lisosomal, caracterizada por su riqueza en esfingolipidos y
colesterol, mantiene la integridad del organelo frente al ambiente acido del lumen generado por la bomba de
protones V-ATPasa, condicidn indispensable para la actividad hidrolitica. Un componente distintivo de la membrana
son las proteinas integrales altamente glucosiladas conocidas como proteinas de membrana asociadas a lisosomas
(LAMPs), las cuales forman una barrera protectora contra la autodigestion de la membrana lisosomal y orquestan la
fusién con endosomas y autofagosomas. La disfuncién lisosomal genera alteraciones celulares graves, se consideran
como enfermedades poco frecuentes de origen genético se conocen como: “enfermedades lisosomales de
almacenamiento”. Esta revisidon examina la biologia lisosomal, incluyendo la morfologia, las funciones celulares y la
disfuncion representada en patologias genéticas poco frecuentes.

Palabras clave: Apoptosis, Autophagy, Lysosomal diseases, Lysosomes

ABSTRACT

Lysosomes are membrane-bound organelles essential for catabolism and cellular recycling, acting as the terminal
convergence point for pathways such as autophagy, endocytosis, and phagocytosis. Furthermore, their role in the
degradation of macromolecules makes lysosomes critical regulators of homeostasis and cell death (apoptosis and
autophagic cell death). The lysosomal membrane, characterized by its richness in sphingolipids and cholesterol,
maintains the organelle's integrity against the acidic environment of the lumen generated by the V-ATPase proton
pump, a condition indispensable for hydrolytic activity. A distinctive component of the membrane is the highly
glycosylated integral proteins known as lysosome-associated membrane proteins (LAMPs), which form a protective
barrier against lysosomal membrane autodigestion and orchestrate fusion with endosomes and autophagosomes.
Lysosomal dysfunction leads to serious cellular alterations and is considered a rare genetic disorder known as
lysosomal storage diseases. This review examines lysosomal biology, including morphology, cellular functions, and
dysfunction as represented in rare genetic pathologies.
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INTRODUCCION

Los lisosomas son organelos membranosos dindmicos cuya morfologia y distribucién subcelular refleja el
estado fisioldgico de la célula. Estos organelos se forman mediante la maduracién de endosomas, proceso
gue culmina con la fusién de vesiculas de transporte provenientes de la red trans-Golgi (Zhang et al.,
2021). La funcidn principal de los lisosomas es la degradacion y el reciclaje de macromoléculas, lo que
consiguen por la presencia de hidrolasas acidas (proteasas, lipasas, glicosilasas y fosfatasas) que trabajan
Optimamente en un pH bajo (= 4.5-5.5), que se mantiene por una bomba de protones, la ATPasa vacuolar
(V-ATPasa) (Mahapatra et al., 2021; Chavan & Bhattacharjee, 2025).

Debido al papel fundamental de los lisosomas en la homeostasis de las células, la actividad lisosémica
anormal sea un diferenciador en varias enfermedades humanas. Las mutaciones en genes que codifican
enzimas lisosdémicas, componentes estructurales o factores de biogénesis lisosdmica son causantes de un
conjunto de trastornos metabdlicos hereditarios conocidos como enfermedades de almacenamiento
lisosdmico (LSD, por sus siglas en ingles), que se caracterizan por un deterioro de los programas
catabdlicos celulares y la alteracién de las funciones organicas. Ademas, la disminucién de la actividad
lisosdbmica es un sello distintivo de enfermedades relacionadas con envejecimiento y la
neurodegeneracion, mientras que la hiperactivacién es caracteristica de ciertos tipos de canceres
(Settembre & Perera, 2023). Esta revisidon tuvo como objetivo explorar la biologia del lisosoma, abarcando
su morfologia, funciones y patologias asociadas a su disfuncion.

MORFOLOGIA

Los lisosomas morfolégicamente son vesiculares, delimitados por una membrana con una composicién
lipidica y proteica especializada (Chavan & Bhattacharjee, 2025; Settembre & Perera, 2023).
Tradicionalmente se representaron como vesiculas esféricas homogéneas, sin embargo, estudios
recientes de microscopia avanzada han demostrado que los lisosomas exhiben una notable
heterogeneidad estructural, que varia segun el tipo celular, el estado metabdlico y las demandas
fisioldgicas (Figura 1) (Ballabio & Bonifacino, 2020). Los lisosomas generalmente miden entre 0.1y 1.0
um de didmetro, aunque pueden alcanzar dimensiones mayores cuando se encuentran fusionados con
endosomas tardios o autofagosomas (Saftig & Klumperman, 2009; Appelqvist et al., 2013). Su forma
predominante es esférica, pero pueden observarse variantes morfoldgicas ovaladas e irregulares,
especialmente durante procesos de fusién con endosomas o en situaciones de estrés celular (Ballabio &
Bonifacino, 2020).

La membrana lisosomal posee una composicion lipidica rica en esfingolipidos y colesterol, que le confiere
estabilidad, y contiene proteinas integrales de membrana conocidas como proteinas de membrana
asociadas a lisosomas (LAMPs, por sus siglas en inglés), como LAMP1 y LAMP2, cuya abundancia y
distribucidn, no solo protege la membrana interna del ambiente acido del lumen, sino que también facilita
el transporte vesicular y la interaccion del lisosoma con otros organelos (Saftig & Klumperman, 2009).

La membrana lisosomal puede verse discretamente mas electrodensa en técnicas de microscopia
electrénica debido a la presencia de glicoproteinas fuertemente glicosiladas (Saftig & Klumperman, 2009).
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De manera similar, el lumen lisosomal suele presentar una apariencia electrodensa, debido a la presencia
de hidrolasas activas, que tienen como sustratos macromoléculas y trabajan éptimamente a pH acido. Sin
embargo, cambios en la electrodensidad se relacionan con lisosomas inmaduros (endolisosomas o
lisosomas tempranos) que muestran contenidos luminares mas heterogéneos, mientras que los lisosomas
plenamente maduros presentan un lumen uniformemente electrodenso (Appelqvist et al., 2013). En el
lumen lisosomal, también se han reportado la presencia de material granular, restos membranosos, o
inclusiones derivadas de autofagia y fagocitosis (Appelqvist et al., 2013).

Se considera que la localizacion subcelular de los lisosomas es a todo lo largo del citoplasma o
concentrados en regiones perinucleares, dependiendo del estado fisioldgico y del trafico vesicular. Los
lisosomas maduros se acumulan cerca del centro organizador de microtubulos (antes nombrado
“centrosoma”) y también de la red del reticulo endoplasmico, mientras que los lisosomas asociados a la
exocitosis son mas activos y se pueden localizar en las zonas corticales de las células (Pu et al., 2016).

La evidencia reciente muestra que existen subpoblaciones de lisosomas morfolédgicamente distintas, que
difieren en tamano, densidad luminal y composicion de membrana, es probable que ejerzan funciones
especializadas como degradacidn, seializacidn, reparacion de membrana y control metabdlico (Yu et al.,
2023; Ballabio & Bonifacino, 2020).

PROTEINAS LISOSOMALES

Los lisosomas contienen mas de 60 hidrolasas y alrededor de 200 proteinas estructurales, reguladoras y
transportadoras. La comprension tridimensional de estas proteinas ha avanzado considerablemente
gracias a técnicas como criomicroscopia electronica (cryo-EM), cristalografia de rayos X y espectrometria
de masas estructural, permitiendo conocer su arquitectura tridimensional y su funcion (Wang et al.,
2023).
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Figura 1. Las imdagenes ultrastructurales demuestran que los lisosomas son organulos esféricos
de 200 nm a >1 um con un lumen electrondenso, membrana continua y presencia de
estructuras internas heterogéneas, observadas mediante inmuno-gold por microscopia
electrénica con marcadores para LAMP1. Modificada de The complex ultrastructure of the
endolysosomal system (Klumperman & Raposo, 2014).

Las glicoproteinas LAMP1 y LAMP2 constituyen cerca del 50% de las proteinas de la membrana lisosomal.
Sus estructuras tridimensionales, resueltas mediante cryo-EM, muestran dominios N-terminales que se
proyectan hacia el lumen lisosomal. Estos dominios N-terminales estan recubiertos por un denso escudo
de glucanos que impiden la autodegradacion de la membrana lisosomal por las hidrolasas &cidas.
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Estructuralmente, presentan pliegues distintivos (descritos como formas de “hojas alargadas”) que
permiten el reclutamiento de sustratos especificos y proteinas chaperonas. Mas alld de su funcion de
barrera, las LAMPs son reguladores maestros del trafico lisosomal y la autofagia, siendo LAMP2A el
receptor limitante en la via de autofagia mediada por chaperonas (CMA, por sus siglas en inglés) (Figura
2) (Bandyopadhyay et al., 2023).

La V-ATPasa es un complejo multisubunitario de gran tamafio (=1 MDa) que funciona como una
nanomagquina rotatoria. Estructuralmente, se compone de subunidades funcionalmente acopladas: la
subunidad V1 (citoplasmatica), encargada de la hidrélisis de ATP, y la subunidad VO (transmembranal),
que utiliza la energia liberada para bombear protones hacia el lumen lisosomal contra el gradiente. Ambas
subunidades estan conectadas mecanicamente por un tallo central y un estator periférico. Se han revelado
conformaciones alternantes que permiten el movimiento rotatorio, canales internos que conducen
protones con alta selectividad, ensamblaje dindmico regulado por disponibilidad energética y sefializaciéon
mTOR. Esta acidificacion es indispensable para la activacion de hidrolasas, fusién autofagosoma-lisosoma,
trafico endosomal (Wang et al., 2023).

Las hidrolasas (catepsinas, glicosidasas, lipasas) comparten patrones estructurales comunes como
plegamientos compactos resistentes al pH acido, estabilizados por puentes disulfuro, sitios activos
hundidos para protegerse de la autodesnaturalizacion, modificacidn manosa-6-fosfato (M6P) expuesta en
la conformacion previa a su llegada al lisosoma (Zhao et al., 2024).

Los lisosomas dependen de canales idnicos para regular Ca?*, Na*, CI"y pH. Por ejemplo, MCOLN1/TRPML1
que es un canal catidnico crucial para liberacion de Ca?*, la estructura tridimensional obtenida por cryo-
EM muestra un poro central regulado por lipidos PIP,. Mutaciones pueden provocar la enfermedad de
mucolipidosis tipo IV. (Zhang et al., 2021).

El canal SLC38A9 es un transportador de aminoacidos que comunica el contenido lisosomal hacia la via
MTORC1 e interactua fisicamente con “Ragulator” y Rag GTPasas (Zhou et al., 2022). Los lisosomas
funcionan como plataformas de sefalizacion metabdlica. La estructura del complejo Ragulator—Rag
(RagA/B y RagC/D) muestra interaccién directa con la superficie lisosomal, conformaciones
activas/inactivas segun niveles de leucina y arginina uniéon a mTORC1 en su estado activo, permiten el
crecimiento celular. Este mecanismo explica por qué las alteraciones lisosomales impactan en el cancer,
senescencia y neurodegeneracion (Shen et al., 2022).
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Figura 2. Modelos estructurales que ilustran la organizacion molecular de proteinas esenciales
para la estabilidad de la membrana lisosomal, la acidificacion del lumen y la sefializacién
dependiente de Ca?*. Muestran su organizacidn estructural de las proteinas de membrana
lisosomal LAMP-1 y DC-LAMP. El dominio luminal altamente glicosilado forma una cubierta
protectora sobre la membrana lisosomal, separando el lumen &acido del lipido de la bicapa y
contribuyendo a la estabilidad estructural del organulo. Tomada de Lysosome biogénesis and
lysoomal membrane proteins: Trafficking meets function. (Saftig y Klumperman, J. 2009).

LISOSOMAS Y TRANSPORTE VESICULAR

El transporte de proteinas destinadas a los lisosomas comienza en el complejo de Golgi, donde las
hidrolasas lisosomales reciben una modificacion esencial: la fosforilacion de residuos de manosa,
generando la sefial M6P. Esta marca molecular se afiade en las cisternas cis-Golgi mediante la accién
secuencial de la N-acetilglucosamina-1-fosfotransferasa y una fosfoglicosidasa, y actia como una etiqueta
que dirige especificamente a estas proteinas hacia la via lisosomal (Kornfeld & Mellman, 1989; Saftig &
Klumperman, 2009). En las cisternas trans-Golgi (TGN), las hidrolasas fosforiladas son reconocidas por los
receptores de M6P, tanto dependientes como independientes de cationes. Estos receptores concentran
las hidrolasas en dominios especificos del TGN donde se formaran las vesiculas de transporte. La gemacién
de estas vesiculas requiere el ensamblaje de clatrina y del complejo adaptador AP-1, que selecciona la
carga y curvea la membrana para generar una vesicula recubierta (Bonifacino & Rojas, 2006). Una vez
liberadas las vesiculas recubiertas se dirigen hacia los endosomas tempranos, compartimentos que
posteriormente maduran a endosomas tardios. En este ambiente, la progresiva acidificacion del lumen
endosomal disminuye la afinidad entre las hidrolasas y los receptores M6P, permitiendo la liberacién de
las enzimas (Saftig & Klumperman, 2009). Posteriormente, los receptores M6P son reciclados de vuelta
al TGN mediante vesiculas generadas por el complejo “retromer”, que reconoce y devuelve
selectivamente estos receptores para permitir nuevos ciclos de transporte (Seaman, 2012).
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Las hidrolasas liberadas contindan su transito hacia los lisosomas maduros, donde adquieren su
conformacién y actividad final gracias al ambiente acido y al procesamiento proteolitico adicional. Este
sistema altamente especializado asegura que el lisosoma reciba los componentes necesarios para
mantener su capacidad degradativa y su papel central en el recambio celular (Saftig & Klumperman, 2009;
Appelqvist et al., 2013).

FUNCIONES LISOSOMALES ESPECIALIZADAS

Ademas de su papel central en la degradacién y el reciclaje intracelular, los lisosomas participan
activamente en procesos celulares especializados que van mucho mas alla del catabolismo. En los dltimos
afios, se ha establecido que los lisosomas funcionan como centros de sefializacién, moduladores del
metabolismo, reguladores de |a autofagia, coordinadores de la reparacién de membranas, mediadores de
la muerte celular y participantes clave en la inmunidad innata. Esta multifuncionalidad depende de la
interaccidn entre proteinas de membrana, canales idnicos, complejos reguladores y su dindmica ubicacion
subcelular.

a) Los lisosomas actlian como nodos fundamentales en la integracién de sefiales de nutrientes, energia y
estrés celular. El complejo mTORC1 se activa cuando se recluta a la superficie lisosomal mediante el
complejo “Ragulator’—Rag GTPasas, que funciona como sensor de aminoacidos (Gonzalez et al., 2023).
Una vez en la membrana lisosomal, mTORC1 regula crecimiento celular, biosintesis de lipidos, inhibicién
de la autofagia, metabolismo energético. La activacion o inactivacién de mTORC1 depende directamente
del contenido lisosomal, incluyendo arginina, leucina y esteroles. Estudios recientes muestran que
alteraciones en la composicion lipidica de la membrana lisosomal modulan la actividad de mTORC1 (Ebner
et al., 2025). Bajo condiciones de estrés energético (bajo ATP), AMPK también se recluta a los lisosomas
mediante el complejo AXIN-LKB1, apagando mTORC1 y promoviendo autofagia. Esta dualidad convierte
al lisosoma en un interruptor metabdlico maestro que decide entre anabolismo y catabolismo segun el
estado celular (Settembre & Perera, 2023).

b) Los lisosomas representan el punto final de la autofagia, un proceso esencial para la degradacion de
proteinas, organelos dafnados, agregados toxicos y patégenos intracelulares. La eficiencia de este sistema
depende de una serie de pasos altamente regulados que incluyen la biogénesis del autofagosoma, su
maduracién, su transporte sobre microtibulos para la fusion con los lisosomas para formar el
autolisosoma funcional (Yim & Mizushima, 2023). La fusién entre el autofagosoma y el lisosoma es un
proceso estrictamente coordinado por Rab7, que reclutas complejos de anclaje al autofagosoma, HOPS
(Homotypic Fusion and Vacuole Protein Sorting complex), que sirve como plataforma de acercamiento
entre ambas membranas, proteinas SNARE, principalmente STX17 (en el autofagosoma), SNAP29 vy
VAMPS (en el lisosoma), que ejecutan el evento final de fusidn. Este mecanismo permite la formacién del
autolisosoma, un compartimento degradativo cuya actividad depende de la acidificacién mediada por la
V-ATPasa y de la disponibilidad de hidrolasas activas (Xie et al., 2023).

¢) Cuando la membrana lisosomal sufre estrés mecanico, oxidativo o por acumulacion de productos
toxicos, se producen microlesiones que permiten la fuga de protones y la exposicion de glicanos
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normalmente confinados al lumen este evento es reconocido por galectinas (Gal3, Gal8), sensores de Ca?*
en la superficie lisosomal, cambios en el potencial luminal y pH. La unién de galectinas a glicanos expuestos
constituye el primer paso en la sefializacion de dafio lisosomal (Jia et al., 2022). El complejo ESCRT
(Endosomal Sorting Complex Required for Transport), originalmente conocido por su papel en la abscision
de membranas, desempefia un rol central en la reparacién lisosomal. El proceso ocurre en tres pasos: 1.
Reclutamiento rdpido de ESCRT-IlIl, mediado por proteinas adaptadoras como ALIX y TSG101, 2.
Polimerizaciéon en hélice, generando fuerzas mecanicas que cierran microlesiones, 3. Desensamblaje
dependiente de VPS4, permitiendo recuperar la funcién lisosomal. La reparacion por ESCRT puede evitar
la muerte celular incluso ante lesiones sustanciales, especialmente en neuronas y células musculares
(Skowyra et al., 2023).

d) Cuando la membrana plasmatica se encuentra dafiada, los lisosomas se movilizan hacia la periferia
celular y se fusionan con la membrana para sellar la lesiéon. Este mecanismo también contribuye
indirectamente a reparar lisosomas dafiados, ya que permite redistribuir membranas y aliviar presion
interna. El mediador principal de esta respuesta es TRPML1, un canal lisosomal que libera Ca?* hacia el
citosol en respuesta a estrés. La activaciéon de TRPML1 recluta proteinas SNARE y sinaptotagminas,
promueve la fusiéon lisosomal con la membrana plasmatica y contribuye a la homeostasis de membranas
en células sometidas a dafo repetitivo. Mutaciones en TRPML1 dan lugar a mucolipidosis tipo IV, una
enfermedad caracterizada por fallas en reparacion y neurodegeneracién progresiva (Ferguson, 2022).

e) Durante la fagocitosis, los patdogenos internalizados en fagosomas se fusionan con los lisosomas para
formar fagolisosomas, compartimentos altamente degradativos capaces de destruir bacterias, hongos y
virus mediante proteasas lisosomales, lipasas, defensinas, especies reactivas de oxigeno y nitrégeno
(ROS/RNS), acidificacién intensa mediada por V-ATPasa. Los lisosomas son esenciales en la respuesta
adaptativa, especialmente en células presentadoras de antigeno (APCs). En estas células, los lisosomas
especializados llamados compartimentos MIIC (MHC class Il compartments) quienes degradan proteinas
endocitadas, generan péptidos inmunogénicos, cargan dichos péptidos en moléculas MHC-II, permiten su
presentacién en la superficie celular a linfocitos T CD4*. Las proteasas lisosomales, como la catepsina S,
desempenan un papel clave al procesar la cadena invariante para permitir la carga del péptido
(Banchereau & Steinman, 2023). Este proceso es crucial en macroéfagos, neutréfilos y células dendriticas,
y constituye la primera linea de defensa contra microbios invasores (Gonzalez-Prieto et al., 2023).

f) Los lisosomas funcionan como sensores intracelulares de peligro. El dafio lisosomal, ya sea por cristales
(urato, colesterol), patdgenos invasores o toxinas, conduce a la liberaciéon citosdlica de catepsina B, un
evento clave para la activacidn del inflamasoma NLRP3. Una vez activado, NLRP3 induce la activacién de
caspasa-1, procesamiento de IL-1B e IL-18, secrecién de citocinas proinflamatorias, en algunos casos,
piroptosis. Este mecanismo vincula directamente la salud lisosomal con inflamacién y enfermedades como
gota, aterosclerosis, Alzheimer y patologias autoinflamatorias (Mehto et al.,, 2023). Algunos
microorganismos como Mycobacterium tuberculosis, Salmonella enterica y ciertos virus intentan evadir la
fusion fagolisosomal. Para contrarrestarlo, la célula activa: xenofagia (autofagia selectiva de patégenos),
secuestro del patégeno en autofagosomas, transporte hacia lisosomas para degradacion, mecanismos
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dependientes de galectinas para reconocer vacuolas dafadas. La interaccion entre lisosomas y vias de
autofagia constituye un eje esencial de defensa contra infecciones persistentes (Deretic, 2022).

LISOSOMAS Y APOPTOSIS

Los lisosomas son importantes para varios tipos de muerte celular tales como la muerte celular lisosémica,
la muerte celular autofagica y la muerte celular apoptética. La apoptosis es un proceso de muerte celular
programada, regulado genéticamente, mediante el cual las células activan una serie de mecanismos
bioguimicos y morfoldgicos para autodestruirse de forma ordenada, sin provocar inflamacién ni dafiar el
tejido circundante. Este mecanismo permite eliminar células innecesarias, dafiadas o con dano irreparable
en su ADN, contribuyendo asi al desarrollo, mantenimiento del tejido y homeostasis en los organismos
multicelulares (Elmore, 2007). Ademads, realiza funciones fundamentales en procesos fisiolégicos
esenciales, como la embriogénesis y el mantenimiento de la homeostasis en los tejidos adultos (Morana
etal., 2022).

Las vias de apoptosis se pueden dividir en dos vias de sefializacion principales: extrinseca e intrinseca.
Ambas vias necesitan de la activacién de caspasas para poder activar la muerte celular, sin embargo,
ambas tienen senalizaciones distintas. La via extrinseca es activada por la unién de ligandos a los
receptores de muerte en la membrana celular, que activa caspasas ejecutoras. En contraste, la via
intrinseca se inicia por estrés celular (dafio en el ADN, estrés oxidativo, entre otros), lo que lleva a la
liberacién de citocromo C de las mitocondrias, activando el apoptosoma que a su vez activa las caspasas
(Mahapatra et al., 2021b).

Los lisosomas juegan un papel clave en la apoptosis, mediando la liberacion de proteasas lisosémicas,
como las catepsinas, al citosol. Este proceso se llama permeabilizacidon de la membrana lisosomal (LMP) y
es crucial para la activacion de la apoptosis. La pérdida de integridad de la membrana lisosomal permite
la fuga de estas enzimas proteoliticas que pueden activar vias de muerte celular dependientes de caspasas
o incluso de forma independiente. La LMP puede ser regulada por diversos factores, como las proteinas
chaperonas HSP70, y puede ser inducida por diversos estimulos, incluyendo especies reactivas de oxigeno
(ROS) y dafios mitocondriales (Mahapatra et al., 2021b).

ENFERMEDADES ASOCIADAS A LA DISFUNCION LISOSOMAL

Las LSD son patologias que pueden originarse por mutaciones genéticas en enzimas lisosomales, proteinas
de transporte, receptores, bombas de protones o LAMPs. Cuando el lisosoma falla, el material que deberia
degradarse se acumula progresivamente en el interior del organelo, lo que causa disfuncién celular,
inflamacidn y dafio tisular. Entre las patologias mas estudiadas se encuentra la enfermedad de Tay—Sachs,
causada por mutaciones en el gen HEXA, que impiden la degradacion del ganglidsido GM2. Esta deficiencia
produce acumulacidn lipidica dentro de los lisosomas neuronales, generando inflamacién, pérdida
sindptica y muerte celular (Bley et al., 2021). La forma infantil, representa la variante mas frecuente y
grave, se manifiesta generalmente entre los 3 y 6 meses de edad. Los primeros signos clinicos incluyen
retraso en el desarrollo psicomotor, hipotonia muscular, y una respuesta exagerada a estimulos sonoros.
Conforme la enfermedad progresa, se observa una pérdida progresiva de habilidades motoras
previamente adquiridas, seguida de espasticidad, convulsiones recurrentes, ceguera progresiva y sordera
(Bley etal., 2021). Un signo oftalmoldgico caracteristico es una mancha rojo cereza en la macula, producto
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de la acumulacion de ganglidsidos en las células ganglionares de la retina, que deja visible la coroides
subyacente (Maegawa et al., 2017). La evolucion clinica es rapida y suele conducir a la muerte durante la
infancia temprana, generalmente antes de los cinco afios. También se pueden presentar formas juvenil y
adulta; menos frecuentes y de progresidn mas lenta, que presentan una sintomatologia mas variable.
Estas incluyen ataxia, debilidad muscular, disartria, deterioro cognitivo progresivo y, en algunos casos,
manifestaciones psiquiatricas como depresidn o psicosis. A pesar de su curso mds prolongado, estas
variantes también reflejan una disfuncién lisosomal significativa y progresiva (Platt et al., 2018).

La enfermedad de Sandhoff, es causada por almacenamiento de glicoesfingolipidos, el gen afectado es
HEXB y se relaciona con una deficiencia asociada en la actividad B-hexosaminidasa. Este defecto provoca
una acumulacién anormal de gangliésido GM2 y glicolipidos relacionados en los lisosomas, lo que resulta
en un deterioro progresivo del sistema nervioso central (Oishi, 2022). De manera similar, la enfermedad
de Gaucher, provocada por fallas en la enzima B-glucocerebrosidasa (GBA), ocasiona acumulacién de
glucocerebrésidos en macrofagos, que adquieren la clasica morfologia de “papel arrugado” y alteran la
funcién de médula dsea, higado y bazo (Mistry et al., 2017). La forma infantil, se considera la mas
frecuente y severa, se manifiesta tipicamente entre los 3 y 6 meses de edad, con un cuadro clinico similar
al de Tay-Sachs pero generalmente de progresion mas rdpida (Bley et al., 2021). Al igual que en Tay-Sachs,
puede observarse la mancha rojo cereza en la macula, resultado de la acumulacién lisosomal de
ganglidsidos en las células ganglionares de la retina. Sin embargo, en la enfermedad de Sandhoff es
frecuente la presencia adicional de hepatoesplenomegalia, lo que refleja una afectacion mas amplia de
tejidos periféricos debido a la deficiencia completa de hexosaminidasas (Maegawa et al., 2017). También
se pueden presentar las formas juvenil y adulta, menos comunes, caracterizadas por una progresion mas
lenta y sintomas neurolégicos variables, como ataxia, debilidad muscular, disartria, alteraciones
psiquiatricas y deterioro cognitivo progresivo. Estas variantes reflejan una actividad residual parcial de las
enzimas afectadas, pero mantienen como rasgo central la disfuncidn lisosomal crénica (Platt et al., 2018).

La enfermedad de Pompe, es un trastorno de almacenamiento lisosomal autosémico recesivo poco
frecuente, causado por la deficiencia de la enzima a-glucosidasa acida (GAA), que se encuentra codificada
por el gen GAA. Esta deficiencia provoca la acumulacién progresiva de glucégeno dentro de los lisosomas,
lo que conduce a disfuncidn celular y dafio tisular, principalmente en el musculo esquelético y cardiaco
(Castellar-Leones et al., 2024). La enfermedad se manifiesta como un trastorno multisistémico que puede
presentarse a cualquier edad, con signos y sintomas que incluyen debilidad muscular progresiva,
hipotonia, retraso en el desarrollo motor, alteraciones de la marcha, dificultad respiratoria,
miocardiopatia, cardiomegalia y macroglosia. En las formas infantiles, la afectacién cardiaca suele ser
grave y puede evolucionar hacia insuficiencia cardiaca (Castellar-Leones et al., 2024).

CONSIDERACIONES FINALES

En conjunto, la evidencia actual propone a los lisosomas como organelos altamente dindmicos cuya
morfologia, composiciéon y localizacion subcelular reflejan directamente su estado funcional. Los
lisosomas tienen una funcidn critica para la homeostasis celular. La biogénesis lisosomal depende de un
proceso de transporte finamente regulado desde el complejo de Golgi, donde las hidrolasas son

65



Rev Panam Morf. Vol. 3 Num. 11

etiquetadas, clasificadas y enviadas hacia la via endosomal antes de incorporarse al lisosoma maduro.
Cuando alguna de estas etapas se altera, la célula pierde su capacidad de reciclar componentes esenciales,
lo que puede conducir a la acumulacién de sustratos y al desarrollo de patologias genéticas graves
conocidas como “enfermedades lisosomales de almacenamiento” ademas de otras enfermedades mds
comunes que incluyen la neurodegeracién relacionada con el envejecimiento. Comprender la biologia
lisosomal podria permitir describir su rol estructural y funcional, y también proponer nuevas estrategias
terapéuticas dirigidas a restaurar su capacidad degradativa y reguladora.

REFERENCIAS

Appelqvist, H., Waster, P., Kdgedal, K., & Ollinger, K. (2013). The lysosome: From waste bag to potential therapeutic
target. Journal of Molecular Cell Biology, 5(4), 214-226. https://doi.org/10.1093/jmcb/mjt022

Ballabio, A., & Bonifacino, J. S. (2020). Lysosomes as dynamic regulators of cell and organismal homeostasis. Nature
Reviews Molecular Cell Biology, 21(2), 101-118. https://doi.org/10.1038/s41580-019-0185-4

Banchereau, J., & Steinman, R. M. (2023). Antigen processing and presentation in dendritic cells: New insights into
MIIC compartments. Nature Immunology, 24(6), 845-857. https://doi.org/10.1038/s41590-023-01582-2

Bley, A. E., Giannikopoulos, O. A., Hayden, D., Kubilus, K., Russo, C., & Sena-Esteves, M. (2021). Tay—Sachs disease:
Mechanisms and therapeutic approaches. Molecular Genetics and Metabolism, 132(3), 99-113.

Bandyopadhyay, D., Das, S., & Ghosh, S. (2023). Structural insights into lysosomal membrane glycoproteins LAMP1
and LAMP2 and their roles in cellular homeostasis. Journal of Molecular Biology, 435(10), 168112.
https://doi.org/10.1016/j.jmb.2023.168112

Bonifacino, J. S., & Rojas, R. (2006). Retrograde transport from endosomes to the trans-Golgi network. Nature
Reviews Molecular Cell Biology, 7(8), 568-579. https://doi.org/10.1038/nrm1985

Castellar-Leones, S. M., Ortiz-Corredor, F., Manrique-Hernandez, D., Sdnchez-Pefiarete, D., Ruiz-Ospina, E., Soto-
Pefia, D., & Correa-Arrieta, C. (2024). Enzyme replacement therapy and immunotherapy lead to significant
functional improvement in two children with Pompe disease: a case report. Journal Of Medical Case
Reports, 18(1), 328. https://doi.org/10.1186/s13256-024-04638-5

Chavan, I., & Bhattacharjee, A. (2025). Lysosome heterogeneity and diversity mapped through its distinct cellular
functions. Cellular and Molecular Life Sciences, 82(1), 380. https://doi.org/10.1007/s00018-025-05883-7

Deretic, V. (2022). Autophagy in infection and immunity: Crosstalk between xenophagy and lysosomal pathways.
Nature Reviews Immunology, 22(6), 341-357. https://doi.org/10.1038/s41577-022-00684-7

Ebner, M., Frohlich, F., & Haucke, V. (2025). Mechanisms and functions of lysosomal lipid homeostasis. Cell Chemical
Biology, 32(3), 392—-407. https://doi.org/10.1016/j.chembiol.2025.02.003

Elmore, S. (2007). Apoptosis: A Review of Programmed Cell Death. Toxicologic Pathology, 35(4), 495-516.
https://doi.org/10.1080/01926230701320337

Feng, Y., He, D., Yao, Z., & Klionsky, D. J. (2023). The machinery of lysophagy: Selective autophagy of damaged
lysosomes. Autophagy, 19(4), 985-1001. https://doi.org/10.1080/15548627.2022.2156554

Ferguson, S. M. (2022). Neuronal lysosomes and their role in membrane repair and neurodegeneration. Journal of
Cell Biology, 221(2), €202111138. https://doi.org/10.1083/jch.202111138

Gonzalez, A, Finley, L. W. S., & Sabatini, D. M. (2023). Nutrient sensing and lysosomal signaling control mTORC1
activity. Nature Reviews Molecular Cell Biology, 24(1), 45—63. https://doi.org/10.1038/s41580-022-00551-
8

Gonzalez-Prieto, C., Erwig, L.-P., & Amulic, B. (2023). Phagosome—lysosome interactions in innate immunity. Trends
in Immunology, 44(2), 95-109. https://doi.org/10.1016/].it.2022.11.004

Jia, J., Claude-Taupin, A., & Deretic, V. (2022). Galectins as mediators of lysosomal damage and repair. Current
Biology, 32(5), R215—-R227. https://doi.org/10.1016/j.cub.2022.01.048

Klumperman, J., & Raposo, G. (2014). The complex ultrastructure of the endolysosomal system. Cold Spring Harbor
Perspectives in Biology, 6(10), a016857.

Kornfeld, S., & Mellman, I. (1989). The biogenesis of lysosomes. Annual Review of Cell Biology, 5, 483-525.
https://doi.org/10.1146/annurev.cb.05.110189.002411

66



Rev Panam Morf. Vol. 3 Num. 11

Liso003. (s. f.). https://www.facmed.unam.mx/deptos/biocetis/atlas_histo/tomo_i/BIOLOGIA%20CELULAR-
002_archivos/page0008.htm

Maegawa, G. H. B., Stockley, T., Tropak, M., Banwell, B., Blaser, S., Kok, F., & Clarke, J. T. R. (2017). The natural history
of  juvenile or  subacute GM2  gangliosidosis. Pediatric Neurology, 67, 63-70.
https://doi.org/10.1016/j.pediatrneurol.2016.10.007

Mahapatra, K. K., Mishra, S. R., Behera, B. P., Patil, S., Gewirtz, D. A., & Bhutia, S. K. (2021). The lysosome as an
imperative regulator of autophagy and cell death. Cellular and Molecular Life Sciences, 78(23), 7435—-7449.
https://doi.org/10.1007/s00018-021-03988-3

Mistry, P. K., Lukina, E., Ben Turkia, H., Amato, D., Baris, H., & Cox, T. (2017). Gaucher disease: Progress and ongoing
challenges. Molecular Genetics and Metabolism, 120(1), 8-21.

Mehto, S., et al. (2023). Lysosomal damage activates the NLRP3 inflammasome through released cathepsin B. Nature
Communications, 14, 1155. https://doi.org/10.1038/s41467-023-36822-0

Morana, O., Wood, W., & Gregory, C. D. (2022). The Apoptosis Paradox in Cancer. International Journal of Molecular
Sciences, 23(3), 1328. https://doi.org/10.3390/ijms23031328

Mukhopadhyay, S., Panda, P. K., Sinha, N., Das, D. N., & Bhutia, S. K. (2014). Autophagy and apoptosis: where do they
meet? Apoptosis, 19(4), 555-566. https://doi.org/10.1007/s10495-014-0967-2

Nirmala, J. G., & Lopus, M. (2019). Cell death mechanisms in eukaryotes. Cell Biology and Toxicology, 36(2), 145—
164. https://doi.org/10.1007/s10565-019-09496-2

Qishi, K. (2022). Pathophysiology of Sandhoff Disease and Novel Therapeutic Targets.

Platt, F. M., d’Azzo, A., Davidson, B. L., Neufeld, E. F., & Tifft, C. J. (2018). Lysosomal storage diseases. Nature Reviews
Disease Primers, 4, 27. https://doi.org/10.1038/s41572-018-0025-4

Yakugaku Zasshi, 143(1), 65—75. https://doi.org/10.1248/yakushi.22-00167

Saftig, P., & Klumperman, J. (2009). Lysosome biogenesis and lysosomal membrane proteins: Trafficking meets
function. Nature Reviews Molecular Cell Biology, 10(9), 623—635. https://doi.org/10.1038/nrm2745

Seaman, M. N. J. (2012). The retromer complex—Endosomal protein recycling and beyond. Journal of Cell Science,
125(20), 4693-4702. https://doi.org/10.1242 /jcs.103440

Settembre, C., & Perera, R. M. (2023). Lysosomes as coordinators of cellular catabolism, metabolic signalling and
organ physiology. Nature Reviews Molecular Cell Biology, 25(3), 223-245. https://doi.org/10.1038/s41580-
023-00676-x

Shen, K., Choe, A., Wang, J., & Sabatini, D. M. (2022). Structural insights into Rag GTPase regulation of mTORC1.
Science Advances, 8(27), eabn3455. https://doi.org/10.1126/sciadv.abn3455

Skowyra, M. L., Schlesinger, P. H., & Hanson, P. |. (2023). ESCRT-mediated membrane repair protects cells from
lysosomal leakage and death. Nature Communications, 14, 1182. https://doi.org/10.1038/s41467-023-
36785-0

Wang, R., Xu, J., Shi, Y., & Chen, X. (2023). Cryo-EM structures of the mammalian V-ATPase reveal mechanisms of
proton translocation. Nature Communications, 14, 3752. https://doi.org/10.1038/s41467-023-39420-y

Xie, J., Sun, Y., & Yang, Z. (2023). Molecular regulation of autophagosome—lysosome fusion. Cell Reports, 42(6),
113225. https://doi.org/10.1016/j.celrep.2023.113225

Yim, W. W., & Mizushima, N. (2023). Lysosome biology in autophagy. Nature Reviews Molecular Cell Biology, 24(7),
512-528. https://doi.org/10.1038/s41580-023-00688-7

Zhang, Z., Yue, P., Lu, T., Wang, Y., Wei, Y., & Wei, X. (2021). Role of lysosomes in physiological activities, diseases,
and therapy. Journal of Hematology & Oncology, 14(1), 79. https://doi.org/10.1186/s13045-021-01087-1

Zhao, Y., Feng, Y., & Klionsky, D. J. (2024). Lysosomal biogenesis and hydrolase maturation: Structural and functional
updates. Autophagy, 20(1), 45-62. https://doi.org/10.1080/15548627.2023.2251120

Zhou, X., Li, P., & Bai, X. (2022). Cryo-EM structure of the lysosomal calcium channel TRPML1 in a lipid-regulated
state. Nature Structural & Molecular Biology, 29(7), 630-639. https://doi.org/10.1038/s41594-022-00

67



Morfologia en
segundos

Autor: Dr. German Garrido Farifia

Organismo: Cavia porcellus (Cuy).
Organo: Grasa del epiplon.
Técnica: Hematoxilina-Eosina.

Descripcion: Se observa el paguete
neuro vascular de forma central,
rodeado por tejido conectivo adiposo
blanco. El origen geografico de esta
especie provoca masas adiposas
perfectamente estructuradasy
fisiolégicamente activas.

Revista

Panamericana de Morfologia

Vol. 3. Numero 11 | septiembre-diciembre 2025



	Mensaje del Presidente de la SMA a la Familia Morfológica
	Carta al editor: Sepsis e inmunodinámica: lectura morfofuncional del colapso inmunometabólico sistémico
	¿Es una Tabula rasa intrauterina el cerebro humano en gestación?: antecedentes y perspectivas
	Jorge Eduardo Duque Parra1*, Genaro Morales Parra2, Daniela Duque Montoya1, Sayda Tatiana Rosero Montoya3

	Disección del hueso Temporal para exposición anatómica de laberintos y cóclea: técnica y hallazgos
	Luis Carlos Leon1*, Vladimir Negrón Zilvetty1, Florencia Torrico Vega2, Sofia Pool2

	Vernix caseosa: composición, funciones bioactivas e implicaciones clínicas
	John Harvey Gaviria Calderon¹, Genaro Morales Parra¹, Jorge Eduardo Duque Parra², Andrés Morales Peralta³

	¿Cuál término es el apropiado: anencefalia o meranencefalia?
	Jorge Eduardo Duque Parra1*, Rafael Pava1, Angelo Pastor Peréa Córdoba1, Félix John César Peláez2

	La construcción de la imaginación razonada en Platón, Hegel y Kuhn, para ejemplificar el progreso de los niveles de complejidad en ciencias biológicas.
	German Isauro Garrido Fariña1*

	Historia y etimología del término clavícula
	Jorge Eduardo Duque Parra1*, John Barco Ríos1, María Isabella Bonilla Arbeláez1.

	Tanicitos y neurogénesis hipotalámica: una revisión morfológica y funcional del nicho neurogénico periventricular
	Pablo León Ortiz1, Javier Jiménez Salazar1, Sinaí Vallejo Villagómez1 y Enrique Canchola1,2*

	Morfología y funciones del lisosoma: implicaciones celulares y patologías asociadas a la disfunción
	Morfología en Segundos

