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l. 

1. RESUMEN 

Entre los epitelios animales poco estudiados, actualmente se 
encuentran los conductos eferentes, tal estructura produce cam 
bios osmóticos muy importantes en el líquido seminal, así como­
modifica la concentración de espermatozoides y su fertilidad. 
Los cambios osmóticos no han podido ser explicados aún por la -
carencia de datos directos e indirectos relacionados con el trans 
porte de agua. -

Un elemento necesario en la determinación rigurosa del gra­
do de transporte de agua y solutos en cualquier epitelio (además 
de la cuantificación de flujos y la localización de las rutas de pa 
so), es la medición de sus ca racterísticás eléctricas. El voltaje -
de epitelio y la corriente de corto circuito arrojan datos acerca -
de la conductancia de membrana epitelial a los solutos. 

Dada la complejidad estructural del epitelio se requiere de las 
técnicas del análisis compartamental para determinar la cinética 
de los compartamentos de sodio, principal ión transportado activa­
mente a través de la mayoría de los epitelios animales. 

En este trabajo, mediante una trampa de silicona-sacarosa, se 
hicieron las determinaciones de voltaje transepitelial en condicio­
nes in vitro. 

En cuanto al análisis de compartamentos, se desarrolló un -
sistema de incorporación y lavado de 1 nulina-carbono 14 (14c-I nu 
tina) para rastrear las zonas de captación inespecífica de iones y­
su cinética 



Los resultados evidencian un voltaje de epitelio de aproximada­
mente 35 mV, (región Serosa positiva respecto a región mucosa). 

Los datos obtenidos con las técnicas de radio.isótopos indican 
que existen por lo menos dos compartamentos con captación ines­
pecífica, uno de tos cuales posee cinética semejante al más veloz 

·de tos compartamentos de sodio reportados anteriormente Uabiano 
Alucema 1981). 

Los resultados ob~enidos confirman ta posibilidad de que et de 
tos conductos eferentes sea un epitelio de tipo "Tight". 

2. 

Es necesario un acopio de datos experimentales en to que toca 
a las curvas intensidad de corriente contra voltaje de epitelio a ta 
manera de tos experimentos Koefoed-Johnsen y Ussing en diversas 
condiciore s: pulsos largos, presencia de inhibidores y estimulado­
res metabólicos, etc .. 

Asimismo, deben compararse tos resultados obtenidos, utilizan 
do trazadores con los métodos directos de determinación de campar 
tamentos tates como ta histoquímica cuantitativa, ta determinación­
de actividades iónicas por medio de microetectrodos selectivos, etc., 
para completar ta caracterización cuantitativa del epitelio. 



11. INTRODUCCION 

La fisiología ha evolucionado enormemente desde el siglo an­
terior al actual: tal evolución resulta extremadamente compleja. 
El número de hechos conocidos y la multiplicidad de sus condi­
ciones hacen difícil comprender la lógica de este desarrollo, - -
*empero existen descubrimientos cruciales, podríase decir para­
digmas, que marcan cambios indiscutibles en cuanto que modi­
fican la interpretación de los hechos en muchos campos de la -
investigación, provocando una nueva comprensión de los fen6m~ 
nos. 

El avance de la fisiología, particularmente la de los epitelios, 
se ha visto también determinado por estos paradigmas: basten co 
mo ejemplos los siguientes: -

En 1848 Dubois - Reymond detectó la existencia de potencia­
les eléctricos a través de la piel de la rana, Valores tan altos 
como 100 milivolt: fueron repor:tados en sus experimentos. 
Años atrás, Luiggi Galvani había hecho observaciones semejan­
tes en los músculos de la pata de la rana y existían ya múltiples 
evidencias acerca de la actividad eléctrica en los seres vivos. 

Los descubrimientos de Dubois-Reymond son los antecedentes 
primeros de esta actividad en los epitelios y llamaron la atención 
por su posible relación con características especiales de los seres 
vivos. 

3. 

Hacia.1870 Calu'de Bernard explicó que las células de los ani­
males metazoicos están rodeadas por un líquido extracelular (milieu­
interieur), que debe mantenerse relativamente constante en su -

*Aún cuando esta complejidad es presente, hay que recalcar que 
Ja metodología en ·fisiología ha avanzado actualmente gracias al d~ 
sarrollo de la Física Básica y su aplicación. 



composición a fin de que el organismo funcione apropiadamente. 
La interpretación de Bernard permitió un acercamiento a la 

comprensión de las relaciones de intercambio que se establecen, 
por un lado, entre las células de un tejido y el medio interior 
que las rodea, y por otro lado, las interacciones de .recambio de 
agua y sol utos entre los seres vivqs y su medio ambiente; rela­
ciones que, hoy sabemos, están controladas por los mecanismos 
homeostáticos del metabolismo salino y acuoso. 

Si bien los enfoques novedosos en la investigación son fruto 
del esfuerzo de los estudiosos, su aparición requiere de las con­
diciones adecuadas. Así por ejemplo, en los años posteriores a 
las teorías de Bernard, se generó una gran acumulación y divul 
gación de conocimientos y técnicas que dieron libre camino a la­
investigación biológica. Métodos antiguamente reservados al do­
minio de la física fueron aplicados con gran exito en la Biología. 

En la mitad inicial del siglo XX se emplearon por vez prime­
ra los equipos electrónicos para la determinación de potenciales 
eléctricos celulares; justo cuando se construían los primeros am 
plificadores electrónicos de válvulas, Adrian en 1925 hizo los -­
primeros registros de·señales ·nerviosas, utilizando sistemas am­
plificadores electrónicos. En los 40's se usaron moléculas mar­
cadas· con radioisótopos para descubrir los mecanismos del movi 
miento de sustancias en los seres vivos y se comenzaron a aplÍ 
car las técnicas de microscopía electrónica para la dilucidación -
de la estructura celular. Ambas técnicas tenían solo unos cuan 
tos años de haber sido desarrolladas por los físicos. 

En 1949 L evi y Ussing, valiéndose de sodio radiactivo (~2Na), 
determinaron por primera vez flujos unidireccional.es y netos a 
través del epitelio de la piel de la rana y llegaron a la conclu:-. 
sión de que existía un transporte neto de iones a través del epi­
telio, aún en contra de gradientes electroquímicos. Este tipo de. 
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transporte de sodio implica un acoplamiento directo o indirecto 
a reacciones metabólicas exergón icas. 

En 1951 Koefoed-Johnsen y Ussing emplearon un montaje -
experimental con inyección de corriente a través del epitelio de 
la piel de la rana. La determinación de la corriente de corto 
circuito hizo posible la descripción y tratamiento cuantitativos 
de la translocación de sodio y otros iones. Su metódo de estu 
dio, por la facilidad de implementación y la cantidad de informa 
ción que arroja, fué generalizadO prontamente. -

Estos trabajos partían de la consideración de que el sistema 
de estudio se comportaba como una caja negra, en la cual el 
tejido era idealizado hasta considerarlo una barrera homogénea 
entre dos fases que contenían agua y sol utos. 

En 1958 Koefoed-Johnsen y Ussing hiCiero n una interpreta­
ción unificadora de los datos anteriormente existentes, postulan 
do un modelo de tres compartamentos por dos barreras (las meiñ 
branas celulares) con asimetría de polarización eléctrica. -

Este modelo explica, con la intervención de bombeo activo, 
no electrogénico de sodio y potasio, el transporte epitelial de so­
dio para la piel aislada de la rana. De nueva cuenta, las expe­
riencias de estos investigadores fueron cruciales en la interpre­
tación de los sistemas de transporte en epitelios. 

En 1962 Curran y Mcl ntosh propusieron un nuevo modelo 
de doble membrana que explicaba ahora el transporte de agua -
acoplado al movimiento de so lutos. (Esta vez en el .ileo del con~ 
j>). 

En 1967 Diamond y Bossert, con apoyo en las técnicas de -
microscopia electrónica postularon que el acoplamiento osmótico 
del flujo de agua a solutos tiene efectos sobre la morfología de 
los epitelios, en particular· en lo que toca a las dimensiones de 
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6. 

los espacios íntercel u lares. 

Los estudios anteriores han llevado a una comprensión ma­
yor de las propiedades funcionales de los epitelios. 

Después de estos experimentos que constituyen un análisis 
relativamente detallado del comportamiento de los epitelios puede 
hacerse una sínt'esis, en varias características generales, de la 
forma en que hoy sabemos actúan l9s epitelios. · 

1.- Uno de los puntos de mayor acuerdo es que los epitelios 
son capaces de mover sustancias iónicas desde los espa­
cios luminales hacia las regiones laterobasales o a la i!J. 
versa. 

2. - Se sabe también que existen flujos de agua osm6ticamen 
te acoplados al movimiento de las sales, aún en contra -
de gradientes electroquímicos. 

3. - Gran cantidad de datos sugieren que estos movimientos 
son posibles por mecanismos de transporte activo, prin­
cipalmente de ión sodio. 

Esta enumeración sintética puede resultar reduccionista si se 
toma como el final. de las investigaciones y se olvidan las particu_ 
laridades de cada tipo epitelial. Sin embargo, en la medida en 
que aumentan las capacidades para la investigación biológica (téc­
nicas y conceptuales), se esclarecen las ideas generales y aumen 
ta la complejidad requerida para el tratamiento de los detalles. En 
el caso de los modelos de transporte se vió la necesidad de expli­
car a profundidad los mecanismos de transporte de sodio. y agua. 

La tesis de Ussi ng y colaborado res tuvo s.u antítesis, y se ad­
mite actualmente que el modelo Koefoed-Johnsen y Ussing no 



reproduce completamente los fenómenos que ocurren en la tota­
lidad de los epitelios. Dada la evidente diversidad y variabilidad 
presente en las estructuras biológicas, era de esperarse que los 
modelos generales se vieran enfrentados a hechos que no po­
drían predecir sin las modificaciones correspondientes. 

Hasta hace algunos años, se creía que los bajos potenciales 
de epitelio y las bajas resistencias eléctricas registradas en el 
plexo coroideo, el ileo, el túbulo contorneado proximal del riñón 
de los mamíferos, la vesícula biliar y otros, se debían a defi­
ciencias en el montaje de los preprados que cortocircuitaban las 
fases acuosas, o a daños durante la disección y manipulación de 1 
la estructura. El propio Ussi ng en 1964, en el caso· de la piel 
de la rana, o bien Diamond y Fromter en 1972 en el caso del tú 
bulo contornado proximal del riñón comprendieron que la per· -
meación pasiva. de agua y solutos podía implicar rutas paracelula 
res a nivel de las uniones estrechas que enlazan a las células -
del epitelio. Por lo tanto, la resistencia a la difusión en esas 
zonas sería de bajo valor en el caso de un transporte considera­
ble. 

En la actualidad se ha comprendido que la presente diversi­
dad funcional corresponde a diferencias estructurales de impor­
tancia en la zonula ocludens que dan integridad al epitelio. 

En los epitelios de baja resistencia eléctrica las regiones de 
unión estrecha constituyen, al parecer, las rutas paracelulares 

( Shunts) que permiten el paso de iones y agua. La diferencia-. 
ción de pasos paracelulares de importancia en ciertos epitelios, 
y de menor consideración en otros se refleja actualmente en 
una clasificación relativa de estas membranas en dos grandes 
grupos. El primero, integrado por epitelios herméticos ffight) 
como el dela. piel de la rana, en donde la resistencia eléctrica 
de la ruta paracelular es elevada y el comportamiento se explica 
según el modelo clásico de Koefoed-Johnsen y Ussi ng. El se"­
gundo grupo, integrado por epitelios laxos (leaky) en los cuales 
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la resistencia eléctrica paracelular no es alta, como es el caso 
de la vesícula biliar, y debe ser considerada cuando se postula 
el circuito eléctrico equivalente del epitelio. 

Un detalle más: 

El sodio contenido en las células epiteliales tiene una dis­
tribución heterogénea, una gran parte está ligada alas proteí­
nas de las células y otros constituyentes celulares y no parti­
cipa en el transporte. El sodio ubicado en un comparta mento 
hipotético, conocido como compartamento de transporte debe ser 
.considerado para ajustar correctamente los modelos tipo Ussing · 
a los datos experimentales. Estos compartamentos pueden ser 
evaluados por varios métodos, entre los cuales están los histo-

q uímicos y cinéticos. 

Con vías ·de comprender apropiadamente las relaciones evo­
lutivas delos tejidos epiteliales, se han determinado los parame­
tros fisiológicos correspondientes a los distintos grupos. Al mis 
mo tiempo se hacen trabajos de microscopía como base para la -
interpretación fisiológica. 

Existen muchos epitelios que, por su dificultad de manep y 
disección han sido estudiados parcialmente, como es el caso de 
los conductos eferentes. Para comprender a este epitelio, se hi­
cieron las investigaciones que se presentan en este trabajo y 
pueden resultar de utilidad en el esclarecimiento de la funciona­
lidad epitelial desde un punto comparativo. 

La estructura de los conductos eferentes semeja grandemen­
te a la de los epitelios tipo tight; Su origen embriológico es el 
mismo que el del resto del sistema de conducción del aparato re­
productor masculino, es decir en estrecha relación con las vías 
urinarias. Ambos derivan de las proximidades del borde superior 

8. 



de la cavidad celómica, en zonas vecinas al mediastino. 

Es interesante hacer notar, que mientras el túbulo renal -
proximal con características funcionales generales parecidas a 
las de los duetos eferentes, es un tejido epitelial laxo, estos 
últimos, según evidencias que se verán más adelante, son del 
tipo epitelial hermético. Esto indicará que estructuras embrio­
lógica mente afines poseen amplia diversidad estructural y fun­
cional. 

¿Cuáles son los mecanismos de evolución biológica que han 
1 levado a la diferenciación y especialización funcional de cél u­
las que son afines desde el punto de vista del desarrollo del ser? 

Es natural para los biólogos tener presentes cuestiones de 
este tipo, pues el enfoque evolucionista forma parte de la con­
cepción actual de la Biología, baste citar la sigui ente observa­
ción de John D. Bernal: 

"Las teorías mecanicistas derivadas de la época 
newtoniana no pueden explicar satisfactoriamen 
te el aspecto histórico fundamental de la Biolo:­
gía •. En Física generalmente es suficiente sater 
como funciona un sistema. Pero en Biología 
es igualmente importante saber como ha lleqado 
a funcionar del modo en que lo hace. El drama 
entero de la evolución es un ejemplo de la pro­
ducción seriada de formas novedosas, surgidas 
principal mente a causa de las contradicciones 
inevitables existentes dentro de los organismos y 
en las relaciones con su medio ambiente". 

9. 



11.1 Anatomía 

11.1.1 Desarrollo embrionario. 

Describiremos, por su mayor conocimiento, el desarrollo 
de los conductos eferentes y de las estructuras relacionadas con 
ellas en el embrión humano. la ontogenia de tales estructuras 
es similar en la mayoría de los mamíferos, aunque existen lige­
ras diferencias entre grupos. 

Como mencionamos en la sección anterior, el aparato ex-' 
cretor y el reproductor tienen su origen cerca del borde de la 
cavidad celómica en zonas vecinas a las paredes del tronco fetal. 
Las dos unidades funcionales, el túbulo renal y el túbulo semi­
nífero, se diferencian tempranamente, después de la séptima se­
mana del inicio del embarazo. Anteriormente, solo se halla una 
evaginación indiferenciada de la cavidad celómica que es el ante­
cedente del mesonef ros, presente en los anfibios adultos. En es 
tos organismos, la porción cranial del aparato mesonéf rico se de­
sarrolla como la vía excretora del testículo, mientras que la por 
ción caudal continúa funcionando como un riñón. -

En los mamíferos, después de la séptima semana del desa 
rrollo; el mesonefros se diferencia quedando la región caudal eñ 
la forma de metanef ros y la región basal se conduce a la forma­
ción del sistema conductor genital. 

El mesonefros embrionario se integra por un conjunto de 
túbulos que forman las crestas urogenitales, las cuales corren 
lateral y paralelamente al mesenterio. 

Cada túbulo mesonéfrico se pone en estrecho contactd con 
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glomérulo vascular y se abre por el otro extremo en un excre­
torio, conocido como dueto mesonéf rico o Wolffiano. En la pa 
red media de la cresta gonadal se ubica un primordio gonadar 
y otros duetos longitudinales, los· duetos paramesonéfricos o 
Mullerianos. El primordio gonadal permanece indiferenciado 
de la 5a. a la 7a. semana de embarazo después los cordones 
sexuales se diferencian, en el caso del macho, hacia cordones 
seminíferos que en su parte distal se interconectan para inte­
grar la rete testis que se ubica en estrecho contacto con los 
túbulos mesonéfricos contenidos en la cresta urogenital. Hacia 
el 3er. mes, la rete testis se fusiona con los túbulos mesoné 
f ricos vecinos y en el sexto mes, los cordones de la rete tes-­
tis adquieren un lúmen que entra en continuidal con la luz 
de los túbulos mesonéf ricos. Estos túbulos mesonéf ricos se 
convertirán después en conductos eferentes. 

Ya para entonces, el metanefros reemplaza completamen 
te al mesonefros en la función excretora y todos los túbulos -
mesonéfricos que no se conectan con la rete testis sufren atro 
fia. ta porción del dueto Wolffiano que se situa cranial mente­
ª la rete testis y se atrofia gradualmente, pero el resto persis­
te formando el epidfdimo. 

Es necesario indicar la importancia de la existencia de 
las crestas gonadales. En ratas castradas su extirpación impli 
ca la inhibición del desarrollo de estas estructuras, cosa que -
no sucede con los conductos genitales femeninos en ausencia 
del ovario. los conductos Wolffianos cultivados "in vitro" solo 
pueden diferenciarse cuando los testículos fetales con cultiva­
dos en estrecha cercanía. Los ~steroides androgénicos que se 
sintetizan en las células intersticiales del·testrculo, son, en­
tre otros, agentes estimulantes de la diferenciación. 

11. 
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FIGURA # 1 

Esquema general de la ubicación de los conductos eferentes en 
el aparato genital masculino de la Rata. Testículo derecho. Las 
capas de grasa que rodean a los conductos fueron retiradas 
·(del vivo). 
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FIGURA # 2 

/~·· 

(A) (8) 

~V 
(C) 

Desarrollo inicial del sistema urogenital en el mamífero. A) Evagina­
ción inicial desde la cavidad celómica. B) Aparición del glomérulo. 
C) Diferenciación de regiones proximal y distal. (Conducto Wolffiano) 
tomado de Rommel 1978. 

/:~ 
FIGURA # 3 

Tubo neura1----/~,,,-i,..vtRI · -. \ 

W 1 
.. ~r--~--11Noto cordio 

diasti no -----'r--""11,;... ___ _, 

,) 
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Vista transversal esquemática de un embrión humano durante la 
serna na séptima de la gestación* Modificado de B randes, Mal e 
Accessory sex organs. *Se observa la disposición de los conductos 
mesonéfricos. 
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FIGURA # 4 

.Celoma Pliegue Mesentérico 

. ·-----
e\~ 

Vista de proyección del tronco al tercer mes de evolución del 
emb~ión de cerdo, mostrando la disposición de los conductos 
Wolffiananos. ([) .W.). 



FIGURA # 5 

-W.D. 

(A) (B) 
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.,., _.....----o.E. 
·~.r;~ 

..... 
.'· 

Ilustración esquemática de la evolución ontólogica de los tejidos deri­
vados del aparato mesonéfrico. Al Al inicio del tercer mes. Bl Des­
pués del 4ºmes. B.l. Vejiga; O.E. Dueto epididímico; E.O. Duetos 
eferentes. M.T. Túbulos mesonéfricos; W.O. Condu:to Wolffiano; T. 
Testículo; R.T. Rete Testis. S.C. Cordón Seminífero. 
Se trata del embrión humano, tomado de B randes, idem. Figura #2. 



11.1.2 Histología 

la luz de los conductos eferentes se delinea con una fi­
na capa de tejido epitelial simple o pseudoestratificado. Existen 
dos tipos célulares, ciliado y nociliado, en la misma proporción 
apróximadamente. Cada célula -se apoya en una fina membrana 
basal que es seguida por varias 'capas de tejido conectivo y algu­
nas fibras musculares. 

Las células ciliadas son probablemente las responsables 
de las propiedades de transporte. Dentro de cada una de ellas. 
se distinguen varias regiones; la región de citoplasma apical 
con protusiones llamadas micro-vellosidades que aumentan va­
rias veces la superficie de la membrana apical. Est~s microvellQ 
sidades colindan con invaginaciones o canalículos sinuosos que 
atraviesan el citoplasma apical. En esta región, el retículo en­
doplásmico, liso y rugoso es escaso, en comparación con la 
misma zona en otros epitelios del tracto seminal. 

Las vesículas de formas esféricas, o'ioideas o elongadas, 
son abundantes en esta zona más que en cualquier otra de la 
célula. Las vacuolas son también abundantes. En la región 
supranuclear se acrecienta ligeramente la cantidad de retículo 
endoplásmico y aparato de golgi, aunque solo en cisternas aisla­
das; se presentan mitocondrias. El citoplasma de la región nu­
clear es pobre en vesículas y posee cierta cantidad de retículo ai 
doplásmico rugoso. la región basal es abundante en mitocon- -
drías. Con base en la estructura del citoplasma y la ocurrencia 
de vacuo las y granulas supranucleares, se han hecho disti nciQ_ 
nes entre las células nociliadas. Para el humano, Morita dis­
tinguió tres tipos celulares (1966); Goyal y Hurkuda diferencian 
hasta cinco tipos de células no ciliadas en los conductos eferen 
tes del toro; Flickinger reporta células ciliadas con abundantes 
o escasas vacuolas en el caso del Hamster - (1978) y Janes· y 
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Holt (1981} encuentran_ solo pequeñas diferencias en la estruc­
tura de las células del Elefante. 

Las células ciliadas parecen tener una acción i>ásicamen 
te de arrastre longitudinal de células y sustancias en el líqui-­
do seminal. Las protusione,s apicales pueden constituir cilios 
verdaderos, como lo indica Flickinger, (1981) o bien solo este­
reo cilios (8 randes 1976). Los cilios verdaderos se concentran 

(a lo largo del tracto seminal) en el túbulo del conducto eferen­
te. Desde los cuerpos basales de los cilios se extienden haces 
de filamentos hacia la base de la célula (Flickinger). Las vesí 
culas y vacuolas tan prominentes en las células no ciliadas coñ 
tadas veces se hallan en las células ciliadas, aún en la región -
apical. El citoplasma supranuclear contiene llzosomas y el de 
la región nuclear algún retículo endoplásmico rugoso y aparato 
de Golgi. 

Existen evidencias de otros tipos celulares dentro de los 
conductos eferentes, como son· las células secretoras reportadas 
por Brandes, o bien las células ovales reportadas por Flickinger 
y aún las células caliciformes: su presencia y morfología depen 
den del organismo estudiado y son pocos los elementos que se -
tienen respecto a su actividad. · · 

Existen entre las células de los conductos eferentes unio­
nes especializadas, ya sea entre células no ciliadas o bien entre 
células ciliadas y no ciliadas o exclusivamente ciliadas. Estas 
uniones se localizan en una delgada región cerca del 1 umen. 
Las membranas de las células en estas regiones se aproximan 
mucho y pueden fusionarse. En algunos ca sos, abajo de estas 
zonas de unión hay una región de aposición de las membranas · 
y en algunas ocasiones un desrriosoma. 
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Para determinar la naturaleza precisa de las uniones se 
requieren métodos de criofractura. Valiéndose de esta técnica, 
Suzuky y Nagano (1978), describieron las características de es­
tas uniones para el caso de los conductos eferentes de la rata. 
Según estos autores, circundando a la capa apical del citoplas­
ma entre las células no ciliadas se hallan uniones con hende­
dura en forma de cinturón, <Belt-Like Gap Junctions). En ar­
tículos posteriores, 1980) ellos estudiaron las uniones de las 
células de los conductos eferentes del cobayo, del ratón y del 
humano. Siempre se reportaron en estos trabajos los datos so 
bre las células no ciliadas. Las uniones estrechas se observa­
ron circunferencialmente presentando las ramas de unión un -
arreglo paralelo entre sí. Las uniones con hendedura en for­
ma de banda reportadas, eran abundantes. La zona luminal de 
estas uniones aparece corno un sustituto de las uniones estre­
chas. En las uniones entre células ciliadas y no ciliadas se 
hallaron abundantes uniones estrechas mientras que disminuía 
el número de uniones con hendedura. Entre las uniones cé­
lula ciliada vs célula ciliada , las uniones estrechas son menos 
numerosas. De los estudios de Nagano puede decirse que las 
uniones con henda:lura a modo de cinturón, se presentan en 
una cantidad de epitelios animales. 

Los trabajos iniciales con microscopía de luz usando -
azul tripan y tinta china inyectados en la rete testis confirman 
las capacidades absortivas de tos epitelios de los conductos efe­
rentes y la porción proximal del epididimo. Hay también ante­
cedentes de fijación de tales colorantes a las membranas celu­
lar y flujo transcelular de los mismos sobre las regiones basa­
les de las células. 
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La absorción de material luminal por pinocitosis con ayuda del 
microscopio electrónico, fué reportada por Burgos y Montzori 
en 1960. 
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En el caso del Hamster (flickinger 1960), encontró sus­
tancias del lumen en las grandes vacuolas de las células no 
ciliadas presentes sobretodo en la región distal de los conductos. 

Brands (1972) reportó una evidencia de actividad secreto­
ra en la región proximal aunque, la escaséz de retículo endo 
plásmico rugoso no está de acuerdo con tal· suposición. 



FIGURA # 6 

Composición histológica de la pared del túbulo de los conductos efe­
rentes de humano, mostrando las principales estructuras. C.P. Célula 
principal; C .C. Célula ciliada; M.B. Membrana basal; T.C. Tejido co­
nectivo subadyascente; Ci.cilios; M. V. microvellosidades; Va. Vacuolas; 
El. espacio intercelular a partir de una fotografía 5500 x de Brandes, 
idem Figuras 2 y 3. 



11. 2 Comportamiento Fisiológico 

En esta sección se explican brevemente algunas caracterís­
ticas de los conductos eferentes en relación al transporte de agua 
y solutos a su través. Se explican también, ciertos métodos de 
estudio empleados actual mente. . 

Se conocen con cierta precisión los cambios osmóticos y 
de algunos solutos en el líquido que circula, in vitro o in vivo, 
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a lo largo de los conductos eferentes. Otros datos, como la com­
partumentalización de iones, se hallan en etapas iniciales de estu 
dio. Acerca de las propiedades eléctricas de éste epitelio no se ha 
llaron reportes· en la literaruta revisada. -

·Para explicar las metodologías de determinación de paráme­
tros eléctricos se mecnionan los estudios y conocimientos sobre 
epitelios estrechos; ya que hay ciertas evidencias, como son las 
uniones intercelulares en hendedura a modo de banda (Nagano - -
1978), que son indicadoras de que el epitelio posiblemente posee -
una barrera al paso de sustancias de la fase mucosa a la serosa en 
esa zona, por ende es de esperarse una alta resistencia eléctrica 
paracelular. Se mencionan también las diferencias existentes con 
respecto a los epitelios laxos y se describen los experimentas recien 
tes de compartamentalización de sodio. -

11.2.1 Absorción de Agua y Sol utos 

Las cél utas ciliadas de los conductos eferentes contribuyen 
al flujo de líquido seminal desde la rete testis, hacía el epidídimo, 
(Blake et al 1982). Las células principales o no ciliadas parecen 
tener como función principal la absorción. 

El sistema de conductos tiene un área seccion~I cinco veces 
, menor a nivel distal con respecto al proximal (Montorzi, Labiano -
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AGURA: 7 
Gráfica que muestra la perfusión de los duetos eferentes aislados del 
Hamster con una solución de sodio (160 meq./lt.>, glucosa (1000 mg./ 
lt.) y albúmina W.6 mg./mlJ .. El fluido fue perfundido de la rete tes 
tis hacía el epidídimo. El fluido colectado contenía sodio (35 meq./lt.) 
glucosa (600 mg/lt.) y albúmina n. 2 mg/lt.>. El experimento muestra 
que los duetos eferentes son capaces de absorver agua, sodio y peque­
ñas moléculas como glucosa. Tienen una baja capacidad para absorver 
el agua, incrementa su concentración. El diámetro total del lado pro-
ximal de los conductos eferentes es de 600 m, mientrás que el lado 
distal posee un diámetro de 150 m. (Tomado de: B randes ) 
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del testículo: Rete testis, conductos eferentes, epidídlmo con 
duetos deferentes y suero en la rata. -
Datos publicados en la siguiente referencia. 

Es notable la absorción de sodio y agua en la región· corres­
pondiente .a conductos eferentes. 



1970). Los datos estructurales anteriores confirman las eviden­
cias fisiológicas: 

1.- Crabo (1955) en carnero y toro, reportó un cambio 
del 90% en volúmen de fluido presente a nivel ·de la 
rete testis y a nivel de la cabeza del epidídimo; Le­
vine y Mash llegaron en 1971 a una conclusión simi 
lar en las ratas. -

2. -, Estudios sobre la velocidad del fluído en estudios de 
perfusión in vitro, confirman que estos epitelios 
son capaces de absorver una p~rte de la fase acuosa. 
Montorzi y Labiano (1970) perfundiendo los conduc­
tos eferentes con una solución de Ringer que conte­
nía 160mM de sodio, 5.5 mM de glucosa y albúmina 
marcada con 131¡, encontraron un cambio en las -
concentraciones de estas sustancias al final de su 
paso por los conductos eferentes. <Ver figura 6). 
La concentración de albúmina se incrementó, mien­
tras que las concentraciones de sodio y glucosa ha­
bían disminuido (la albúmina no es metabolizable en 
su tránsito por la estructura) . 

. 3. - Recientemente, Lechene en colaboración con Jenkins 
y Howa rds (1982), han usado los métocbs de micro­
análisis por haz electrónico, para determinar los cam 
bios de las concentraciones de sodio, cloro, y otros -
iones monoatómicos de bajo número atómico, entre 
las regiones proximal y distal de los conductos, en­
contrando una mucho mayor absorción de cloro (92%) 
que de sodio (26%) en los conductos eferentes. 
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FIGURA #9 

Esquema de la organización del epitelio de los duetos eferentes 
de rata indicando posibles rutas de permeación, M. V. microve­
llosidades; G.J. Gap Junction; M.B. Membrana basal; E.L. es­
pacio laterobasal extracel uta r. 



Son variados los mecanismos que pueden explicar los mo­
vimientos de agua y pequeños solutos en el caso de los conductos 
eferentes. El transporte activo de sodio y cloro en sentido lumi­
nal-basal, puede producir los flujos acoplados de agua ya sea di­
rectamente, es decir que el ión arrastra al agua contenida dentro 
de su radio de hidratación, o indirectamente por los cambios os­
móticos producidos entre las fases acuosas serosa y mucosa. 

()Jilve, Me, 1 ntosh y Curran (1969) mostraron que era po­
sible explicar la presencia de un flujo pasivo de agua en contra 
de diferencias de presión osmótica, si existían diferencias de pre 
sión hidrostática. Es posible que esto suceda en sistemas vivos -
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y que estructuras tales como la piel de rana, la mucosa intesti­
nal y los propios conductos eferentes, presentai estos mecanismos. 

11.2.2 Mediciones Eléctricas 

Ussing en 1951, logró medir los movimientos Na+ y cr 
en el epitelio de la piel de la rana, gracias a la determinación 
de la corriente de corto circuito <l .S.C.L Tal corriente, es la 
necesaria para bajar hasta cero el potencial del epitelio y es in­
yectada con diversos métodos. El primero fué una fuente inyec­
tora ·de corriente directa, se usaron generadores de pulsos de 
distinta frecuencia y duración, o bien sistemas de fijación (Clamp) 
de voltaje. La construcción de gráficas de intensidad de corrien­
te inyectada contra voltaje de epitelio, además de indicar la co­
rriente de corto circuito, permitieron conocer la resistividad y por 
ende la conductividad del epitelio. 

Ussing determinó que la corriente de corto circuito equi­
valía a los flujos netos de sodio y cloro a través del epitelio. 
1 (s.c.) Flujo neto de Na+ + flujo neto de Cl-

1 (s .e.) =- M+Na + M+ e 1-



FIGURA #10 

Esquema del montaje experimental utilizado para medir el potencial 
eléctrico y las curvas : 1 ntensidad de corriente vs voltaje, a través 
del epitelio de la piel de rana. e 1 y C2 Cámaras que contienen so 
lución de Ringer a cada lado de la piel; V. electrodos de plata clo-­
ruro de plata, a cada lado de la piel conectados a un voltímetro ff) 
utilizado para medir los potenciales del epitelio, los electrodos de in 
yección (1) de corriente se enlazan con puentes de agar KCI y se -
conectan a un (G) generador que está en serie con un ampérímetro. 
(A) En el recuadro se ilustran las capas que forman la piel de la ra­
na, una capa externa o córnea (S. c.) una capa germinativa (s. g.) y 
una capa interna, el corion (C). Modificado de H. H. Ussing y K. Zhe­
ran. 1951. 
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Modelo que explica el movimiento de sodio a través de la piel 
de rana. Los aspectos de este modelo se especifican en el 
texto. A) Modificado de Koefoed - Joh ns en y Ussi ng, 1958. 
B) Modelo eléctrico propuesto por Ussing y Sheran en 1958. 
1.- RNaF, resistencia de membrana al paso de Na; RK, Re­
sistencia al paso de potasio; VK y VN, potenciales de equili­
brio electroquímico para el potasio y el sodio respectivamente; 
según las concentraciones presentes de ambos iones, 
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Ussing y Sheran (1951) reportaron que el influjo de sodio 
era ligeramente mayor que el calculado según los valores de co­
rriente de corto circuito; en tal caso, debe existir un efl-ujo de 
sodio. El VF!lor de la fuerza electromotríz del epitelio <F .E.M), -
correspondea la energía potencial química, empleada para soste­
ner tales flujos. No habiendo diferencias de potencial químico 
ni de presión hidrostática entre las dos camaras que contenían 
al epitelio, esta energía que producía los flujos debería tener un 
. orí gen metabólico. 

Ussi ng encontró que la relación de flujos unidi recciona­
les de sodio, a presiones hidros.táticas iguales, podría calcular­
se según la ecuación: 

M +IN (Na+) 
+ M out (Na+) 

CI 

Co 

-~ 
eRr 

<A V) 

En el caso de transporte de sodio por causas activas, la 
ecuación es: 

V Na+ RT 1\ · (. + + ~ 
RNa+ • 1 s.c. • zor ..xnlM in ~N!j-' M out !Na+!J 

En cada caso: 
AV= Fuerza electromotriz del epitelio.(mV) _1 Co = Concentración de sodio en la solución mucosa <mM ~ 1 ) 
CI = Concentración de sodio en la solución serosa <mM ..i ) e = 2. ns... · 

1 R = Consta.nte de los gases 8.02 (Joules morl ºK- ) 
z = + 1 
T = Temperatura en escalas absolutas <ºK) 
~ = Constante de Faraday 96480 (coul mol -1) 
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M+= Flujo neto de sodio ·. . -l -1 
M+out(Na) = Flup unidireccional de sodio hacía la mucosa (mMcm seg ) 
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M+in(Na) = Flujo unidireccional de sodio hac@ la serosa(mMcm-1seg-1) 
l.s.c. = Corriente de corto circuito !,µ-A cm 2) 
VNa+ = Voltaje de equilibrio electroquímico <serosa - mucosa)(m. V.) 
RNa+ = Resistencia de membrana (serosa-mucosal (.K. .n..) 

En la práctica, si se miden los flujos, con ayuda de trazado­
res radioactivos, y la relación de flujos no corresponde a lo predi­
cho por la primera ecuación, es de esperarse el cumplimiento de la 
segunda ecuación y puede postularse un posible sistema activo de -
transporte. 

' ' 

En este modelo de membranas que separan a tres comparta-
mentos diferentes, Ussing planteaba los siguientes postulados: 

A) La piel de la rana debe su propiedad de transportar io­
nes a la capacidad de la capa basal de células epiteliales. 
Las otras capas no intervienen por estar en proceso de 
degeneración. 

B) La membnma externa. de dichas células tiene las propie 
dades de un electrodo sensible al sodio y es casi i mper­
meable al potasio. No hay transporte activo de sodio 
en esa zona. 

C) La pared basolateral del epitelio actúa como un electrodo 
sensible al potasio y no permite la difusión pasiva de 
sodio. 

D) El sodio difundirá de la cara externa Uuminal) al inte-
rior celular por gradiente de concentración. 

E) El paso de sodio desde el interior celular a la solución, 



interna donde la concentración es mayor, requiere 
de un mecanismo de transporte activo que opera a 
nivel basolateral. 

F) Se supone que el potasio entra a la célula por un 
mecanismo de transporte activo y difunde de la célu­
la a la solución externa por un gradiente de caneen 
t~c~n. -

Experimentos posteriores a los de Ussing en las capas 
del epitelio de piel de rana (Cereijido 1960), llevaron a la de­
terminación del potencial celular de capas no basales. 

Ussing y Windhager (1964) llegaron a la conclusión de 
que las propiedades pasivas de transporte de agua y solutos es­
tán determinados por la magnitud de la resistencia paralela a 
la vía transcelular. Con la finalidad de medir la magnitud de 
esa resistencia derivada, se hicieron dos tipos de experimentos: 

Uno de el los, se basó en la suposición de que la bomba 
activa no puede conducir sodio en sentido contrario, y que el 
sodio que regresa lo hace por la vía paracelular. Por lo tanto, 
las resistencias paracelulares pueden determinarse por diferen­
cia a partir de los flujos pasivos bajo condiciore s en que el 
flujo de regreso es despreciable (voltaje del epitelio fijado más 
allá del voltaje de equilibrio electroquímico para el sodio). Ba­
jo tales condiciones, los flujos salientes eran notablemente ba­
jos. , 

En el otro experimento se supuso que una solución ex­
terna libre de sodio produce un difícil paso transcelular de es­
te ión, hacía el interior y que la resi.stencia transcelular es 
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atta (oo) en comparación con ta resistencia paracelutar. La re­
sistencia paracelular sería en estas condiciones, prácticamente 
igual a la resistencia membranal total. Los experimentos mostra 
ron que la resistencia paracelular es muy alta en el epitelio de -
la piel de rana. 

Shultz <1972) encontró que las derivaciones paracelulares 
eran de mayor importancia, por su bajo valor, en epitelios como 
el l leo de conejo. Usando microelectrodos, él encontró los pa­
sos de cambio de voltaje de cada cara de la célula epitelial. Cons 
truyó así los perfiles de potencial, como los que se muestran -
en la figura #12. En la piel de rana, la F .E.M. del epitelio re­
sulta de la suma de dos gradientes de voltaje (Mucoso/seroso) en 
el mismo sentido. En el ileo del conejo, la suma de voltajes .: 
(mucoso-seroso), es en sentido contrario, lo que hace que la 
F .E.M. del epitelio sea pequeña, la resistencia paracelular baja 
actúa como un cortocircuito para la fem total. A partir de esos 
datos se postuló un modelo con resistencia paracetular baja para 
el ileo del conejo. En la piel de la rana, la resistencia parace­
lular alta en comparación con las resistencias luminal y tatero­
basal, da por resultado que la suma de voltajes de estas dos mem 
branas sea igual a la diferencia de potencial total. La baja re- -
s istencia paracetular actúa como un rectificador de voltajes dando 
por resultado un bajo voltaje transepitelial, la rectificación provi~ 
ne de que ta curva V-1 tiene ( ) ta forma: 

V'=Vl1) 

de no existir una relación lineal voltaje-corriente. 

at 



El estudio de Sheran es consistente con los trabajos de 
Cerei jido (1965) y de Richa rdson. 

Este último dedujo las ecuaciones de las curvas 1 ·vs V 
para sistemas epiteliales de 2, 3 ó 4 membranas, partiendo de 
las ecuaciones de flujo de la termodinámica de procesos irrever 
sibles. Estas ecuaciones indican que las bimembranas rect ifi-­
can en una dirección, mientras que las membranas triples o 
cuádruples pueden rectificar dos veces. El análisis teórico que 
llevó a la relación V vs I se basó en la suposición de membra­
nas altamente cargadas y se encontró que los iones no permean 
tes juegan un papel significativo en la desviación del potencial -
de reposo, respecto al predicho por la ecuación de Nernst. La 
dirección de ·la rectificación, más que por las concentraciones 
en las soluciones es una característica qt.e surge de las asime­
trías de cargas fijas de las me~branas. 

En la investigación sobre epitelios es conveniente anali­
zar los cambios de la impedancia epitelial en función de la fre­
cuencia y duración de los pulsos de corriente administrados. 
Un análisis detallado de los 11Loci 11 de impedancia es convenien­
te para recabar datos detallados acerca de la capacidad eléctrica 
del epitelio y sus propiedades generales de cable. Además, ha­
ciendo cálculos teóricos de los valores de impedancia en epite­
lios cuyos parámetros son conocidos, es posible plantear hipó­
tesis acerca del comportamiento de las membranas en diversas 
condiciones. 

Se han estudiado también los mecanismos de acción de 
diversas sustancias que modifican los parámetros eléctricos 
de los epitelios, Ovabaina, D.N .P., Amiloride, etc. Cada una 
de estas sustancias puede actuar inhibiendo ya sea los transpor 
tes pasivos (amiloride) o activos (ovabaina y D.N.P .) . -
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Representación esquemática de los perfiles de potencial eléctrico, ha­
llados con microelectrodos. 
A>. A través de un epitelio de alta resistencia como la piel de rana. 
BL A través del epitelio de baja resistencia del ileo del conejo. los 
electrodos de referencia se colocaron en la superficie interna de la 

X 

piel y en el lado seroso del ileo. · 
El eje x representa la dirección interior y exterior (serosa ~ mucosa>. 
Los subíndices C, M. y S., representan respectivamente, celular mu­
coso y seroso. V es la fuerza electromotriz operando a través de las 
membranas mucosa y serosa. <Tomado de B randes). 
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Modelos eléctricos de los dos tipos pr:incipales de epitelios. 
A). Modelo del epitelio Tight o hermético. 
8). Modelo del epitelio Leakey o Laxo. 

RI y R2 son las resistencias luminal y basolateral respectivamente. R2 y R4 
son las resistencias derivadas a través de· las membranas respectivas. R.5 es 
la resistencia derivada extracelular. El comportamiento de este circuito se 
describe como sigue: 

Vmc .. (R3 B + R5) VmA - R.AVs Sii R total 
Vms = R5" (V5 B + VmM I R total 
Donde: A .. R2/ Ri + R2 y B." R4 /R3 + R4 
R total = R.B .+· R3 A + R5 
Para interpretación, ver texto. 



11.2.3 La distribución de Sodio 

El planteamiento de Koefed-Johnsen y Ussing indica, a 
manera de corolario, que existe relación estrecha entre los -
transportes tanto paracelular como transcelular y la concentra 

· ción de sodio en las distintas partes del epitelio. Se define -
al compartamento de sodio de transporte a aquella cantidad de 
sodio ,que ha entrado a las células transportadoras y que es ac 
cesible a la extrusión activa desde la célula hacía el medio se=­
roso. Existen numerosas evidencias de que en los epitelios so 
lo una pequeña parte del sodio total intracelular puede hallar-­
se libre (iónico) en un compartamento de transporte. 

El sodio se encuentra compartamentalizado en tantas -
unidades como tipos celulares lo intercambien; tantas regio­
nes celulares lo retengan; o se combine con especies químicas 
distintas; de aquí la necesidad de hacer análisis multicomparta­
mental. La heterogeneidad funcional presente es la causa de 
esta obligatoria diferenciación en el momento de considerar las 
actividades efectivas de sodio en los modelos. Para intentar 
conocer el número y cinética de los compartamentos fisiológi­
cos de sodio y otros iones, se utilizan generalmente dos méto 
~S: . -

D. Di rectos: 
A) Análisis químico que nos da a conocer el contenido 

promedio de sodiO en una estructura particular. 

B) Determinación de sitios de acumulación y barreras 
al. paso de sustancias por métodos histoquímicos 
cuantitativos . 

C) Potenciales de membrana y electrodos sensibles. 



11) 1 ndi rectos: 

Como son los análisis de las cinéticas de: 

A) 1 ncorporación de sustancias. 
B) Lavado de sustancias. 
C) Cambios en volúmen. 

Las sustancias pueden ser compuestos detectables por méto­
dos químicos ó sustituidas por radioisótopos. 

Es posible estudiar la conducta de los sistemas simulados 
por uno o varios compartamentos midiendo el aumento en la con 
centración de sustancia en cada compartamento, o bien, la dis- -
minución de su concentración en el tiempo., La velocidad con 
que se incorpora o lava un sol uto nos informa de detalles acerca 
de la barrera que separa un compartamento de otro. Se puede 
estudiar la cinética de penetración o salida de sustancia en fun­
ción de la concentración, temperatura. Se pueden agregar sus­
tancias estimuladoras e inhibidoras del lado basal o luminal e ir 
conociendo con ellas las características de las barreras compar­
tamentales (Amiloride, v.gr.). Una simplificación primaria util 
es suponer que en cada compartamento la distribución de sus-
tancia es homogénea. · 

En las técnicas de incorporación y lavado, generalmente 
se emplean radio isótopos. Su uso supone condiciones especia­
les al trazador, las principales son: 

1). El sistema no discrimina entre sustancias radioacti­
vas y no radiactivas; ambas tienen igual posibilidad de fluir a 
través de la barrera. 
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2). El trazador, agregado en pequeñas c·antidades, p'ueda 
seguirse con facilidad. 

3). Los .nucleidos resultantes de degradación ·radioactiva 
no deben ser tóxicos, etc. 

En 1981, Labiano y Alucema, hicieron experimentos de la· 
·vado de sodio 22 (22Na) en los conductos eferentes de la rata. -
Ellos incubaron los tejidos en cuestión, en una solución de -­
Krebs que contenía sodio 22 durante una hora, (se supuso in­
corporación a saturación>. Acto seguido, se les colocó en una 
solución de Krebs sin sodio radioactivo siempre a 36.5° y con 
oxigenación que perfundía con una velocidad de mil/min. y se 
tomaron muestras del tejido a tiempos regulares. Si la única 
causa de flujo era un gradiente de actividad específica de sodio 
22, el proceso seguiría una cinética de primer orden, (tipo Fick). 
Si las causas de flujo eran varios gradientes de actividad especí 
fica, correspondientes a cada compartamento, el proceso impli- -
caría una cinética compuesta de varias velocidades de salida de 
sodio 22.· 

Una vez obtenidos los datos, se construyó una gráfica de 
actividad específica contra tiempo. (Figura #14). En esta, se 
encontraron cuatro cinéticas de primer orden que contribuían 
a la cinética general de lavado de sodio en los conductos eferen 
tes. Estos experimentos permiten asegurar que existen por lo-
menos 4 compartamentos de sodio en los conductos eferentes. 
Este es el número mínimo, ya que algunos compartamentos cu­
ya cinética sea la misma o cuyas barreras se localizen en se­
rie pueden quedar ocultos unos con otros. 
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FIGURA /1 15 
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Experimentos de incorporación y lavado de sodio 22 (22Na) a través 
de los conductos eferentes. La gráfica muestra las cinéticas de al 
menos 4 compartamentos donde se incorpora el sodio para ser pos­
teriormente lavado. Los túbulos se mantuvieron con la luz abierta 
y se normalizaron los datos por mg. de peso hu medo de conducto. 
En la tabla se indican los parámetros de cada comparta mento y en 
el recuadro se indican las posibles ubicaciones físicas de los mismos. 

Estos experimentos constituyen un antece­
dente de los datos de ubicación del compar­
tamento de sodio para transporte. 

(minutos) Tiempo 
'. 

Uº2..L----1L0-------2~0~----3~0:::-----4~0~---;t5~0-----t6~0--__;.~70::-------i:a~o¡----;:::.o 



. 111. METODOS 

Ratas Wistar, macho de 3 meses de edad y peso variable 
entre 170-280 grs., eran sacrificadas por dislocación de la co­
lumna vertebral~ 1 nmediatamente se disecan los testículos y 
vías anexas en una solución de Ringer: 119mM de Na CI, 
5mM KCI, 2.5mM CaCl2, lmM Mg Cl 2, 2.5mM, NaHC03, y 
0.5 ·mM Na H2

0 
P04, .5mM C6Hl2(); y oxigenación constante 

a 37°C :!:_, 0.5 C, Prosser 1976. 

Se procede luego a la dirección de los conductos en un 
tiempo no mayor de 15 minutos, procurando retitrar todo el te­
jido graso adyacente. Los conductos así preparados se mane­
jan de distinta forma según el experimento era de determina­
ción del espacio de inulina o bien de determinación del voltaje 
del epitelio. 

Para la medición del potencial del epitelio se preparó 
una trampa doble de silicona que separaba 3 compartamentos 
como se indica en la figura No.15. Los conductos eferentes di­
secados se colocaban entre los tres compartamentos. En todo 
momento, las cámaras contenían solución de Ringer en las 
condiciones indicadas. Cada compartamento tenía un volúmen 
de dos c. c., y no existía un gradiente hidráulico entre ellos. 

El voltaje transepitelial era m'édido entre el compartamen 
to central de la trampa y cualquiera de los compartamentos la-­
terales con ayuda de dos electrodos de Ag-AgC 1, con puentes 
de agar KCI 3M, que eran colocados aproximadamente a lcm., 
del preparado. Las determinaciones del voltaje se hacían con 
el electrodo positivo colocado en el compartamento central, el 
cual era una extensión de la región serosa de los conductos 
efe rentes. · 
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FIGURA: 16 
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Esquema Planta y Vista lateral de ta doble trampa de silicona usada para 
el registro del potencial de epitelio de los conductos eferentes. 
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FIGURA: 17 

Dispositivo experimental para la determinación del potencial de un tú­
bulo eferente. Cl: Comparta mento prologanción de la luz tubular; C2: 
Compartamento de flujo de sacarosa; C3: Compartamento de prolonga­
ción de serosa; E.: Electrodos de registro; A.: Amplificador; o.e.e.: 
osciloscopio; P.: Micropinza; S.S.: Sellos de silicón. Puentes de 
agar-KCI. M.: Multímetro para determinación de resistencias de la 
trampa; M.P .Micropinza; T. Tubuloeferente. 



Los electrodos estaban conectados por cortos cables blin­
dados a un amplificador Grass, modelo P.18 y este a su vez 
conectado a un osciloscopio Hewlett Packard. 

En virtud de que las capas de tejido conectivo que rodean 
los conductos eferentes permitían la difusión de agua y sales 
entre el compartamento central y los compartamentos laterales, 
los valores de voltaje registrados con esta trampa fueron bajos. 
Se decidió sustituir la doble trampa de sacarosa por una tram­
pa mixta de s ilicona-saca rosa. El diseño de esta trampa se - -
muestra en la figura #16. En esta trampa, el compartamento 
central de lmm de ancho, servía para perfundir una solución 
de sacarosa 300 miliosmol pH7 .2 y resistividad nunca menor 
de 500 K ..(\. 

Las dimensiones de los compartamentos laterales fueron 
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de le.e. En la trampa se colocaba 1 de los conductos eferentes 
de la rata disecada y se aislaban los tres comparta me ntos (Ringer­
sacarosa-Ringer) por sellos de silicona. 

La luz del extremo proximal de los conductos era oblite­
rada con ayuda de una micropinza cuyos bordes habían sido re­
cubiertos por parafina, y que sellaban al conducto al tocar la 
pinza con una fina aguja caliente. 

La investigación acerca de las cinéticas de lavado de los 
compartamentos de captación inespecífica de sustancias, se uti­
lizó la técnica de 1 nulina J4c. Esta técnica consistía en oblite 
rar los conductos eferentes por sus dos extremos, distal y pro­
ximal con un hilo de nylon, cuyo peso húmedo había sido de­
terminado previamente. Una vez obliterados, varios conductos 
eran colocados en una cámara con Ringer (condiciones antes 
mencionadas). Después de 1 hora en la cámara de estabiliza­
ción, los conductos eran transferidos a una cámara de -



incubación que contenía ringer con 1 nulina 14c con una acti­
vidad de alrededor de 0.6~ C1:/..-t 

En esta cámara tos tejidos permanecían incubándose du­
rante una hora, tiempo suficiente para incorporar inulina a 
equilibrio en el medio extracel utar. Después tos paquetes de -
conductos eran pesados secando cuidadosamente el exceso de 
líquido de incubación y se trasladaban a cámaras de lavado don 
de restaban tiempos variables. ta solución de lavado de las -
cámaras (de 2c.c. de volúmen) eran sustituidas paulatinamente 
con una velocidad de recambio de 3 minutos. Cada l. 5, 2 6 ~ 

·minutos un par de paquetes de conductos eferentes era separa­
do. secado y colocado en una solución de Cocktail de centellea­
dor líquido dentro de viales convencionales (5.ml. de cocktail). 
Los trazos de tejido permanecían en digestión durante dos ho­
ras tras de tas cuales se hacían las determinaciones de activi­
dad relativa, en cuentas por minuto, en un contador de cente 
lleo líquido nuclear Chicago. Se hicieron también determina=­
ciones control de la actividad de los hilos de control; incubados 
y lavados de igual modo que los conductos eferentes. Se de- . 
terminaron también las actividades del baño en cada tiempo re..: 
querido. Estos datos fueron descontados de la actividad del pr~ 
parado de conductos eferentes. 

Como la digestión en el cocktail de centelleo de los con­
ductos eferentes era total después de dos horas, no se hicieron 
las correcciones por auto absorción. La radiación de fondo y de 
ios baños se descontaba automáticamente por el sistema de ca­
nal de guarda del equipo. 

los datos de actividad de cada conducto fueron normaliza­
dos a la unidad de peso de conductos eferentes, dentro de cada 
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experimento: y hechos relativos a la actividad máxima entre dis­
tintos experimentos. 
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l 

FIGURA # 18 

PROTOCOLO EXPER 1 MENTAL 

DISECCION 
.¡, 

ESTAB ILIZAC ION ( X 15 MIN.) 

IJUBACION ( X 60 MIN.l RINGER 

/..; O>~ 
~1'.· ~ 

~<? ~ 
LAVADO 

.l. 
SECADO SECADO AL ICUOTA 

~ ¡ l PESADO PESADO 

!+ SOLUB 1 LIZAC JO t (EN LI QU 1 DO CENTELLEO ) 

+ + 
LECTURA LECTURA LECTURA 

RINGER 

-
14

c-INULIN"' 

*14C-INULIN - AMERSHA. M 7 2 K B / 1 ( 2 ·¡ 1 ) . . q. m • c1 m • 

Diagrama de procedimientos seguidos durante la técnica de determina­
ción de zonas de captación inespecífica con 1 nulina carbono 14. 



IV. RESULTADOS 

La determinación de los voltajes epiteliales con las técni­
cas antes mencionadas arrojó los datos de voltaje de epitelio de 
aproximadamente 36. 25mV. (error estándar de la media 3. 52; el 
rango de valores se encontró entre 25 y 50mV., en 8 experi­
mentos). Los valores de voltaje disminuían cuando la velocidad 
de perfusión era menor de lml. /min. y permanecían constan­
tes a alto régimen (3ml./min.>. Los valores de resistencia de 
la preparación se hallaban entre 300 y 500 K!l.. Existe fuer­
te relación entre el potencial, la resistencia medida y la veloci­
dad de perfusión. Para velocidades de perfusión mayores de · 
3ml ./min., los parámetros de voltaje y resistencia eran indepen 
dientes de la velocidad. -

La estimación de la resistencia específica se hizo consi­
derando el túbulo como u~ cilindro de 3mm. ·de largo y O. lmm. 
de diámetro (A~ 0.09 cm). 

Para un valor de resistencia promedio de 370 K!t , el 
valor calculado de la resistividad es de 33 kn.. cm2. 

Los resultados ·de las curvas de lavado de 1 nulina _14 e, 
corresponden a la existencia de por lo menos dos compartamen 
tos. los parámetros de estos dos compartamentos son: Com- -
partamento rápido con un tiempo medio de 2. 25 minutos; Com­
partamento rápido con un tiempo medio de 13. 5 minutos. 
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FIGURA # 19: 

Gráfica de lavado de inulina 14c. Se grafica el de la 
actividad específica (CP M) vs tiempo en minutos, los datos 
indican claramente la cinética de dos compartamentos. 

En el recuadro se indican los valores de los parámetros de 
dos compartamentos. 
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V. D 1 SCUS ION Y CONCLUSIONES 

Los resultados de voltaje epitelial obtenidos con la trampa 
de silicona-sacarosa permiten confirmar la inclusión de este 
epitelio dentro de la clasificación hermética, el tipo de la piel de 
rana. Los resultados medidos y estimados de la resistencia y re 
sistividad específica también confirman esta clasificación, aún- -
que es preciso estimar el valor de la resistencia en serie produ­
cida por ta zona de difusión restringida que se encuentra en la 
1 uz del epitelio. 

Este trabajo es consistente con los trabajos de Labiano y 
Montorzi (1970) quienes postulan una vía de paso, principalmen 
te transcelular a la difusión y transporte de sodio en los con- -
duetos eferentes. 

Como se mencionó en la introducción el epitelio de los 
duetos eferentes, produce absorción de agua y solutos de la luz 
hacía el interior, los resultados aquí indicados sugieren que la 
vía de paso de iones posiblemente transcelular y por transporte 
activo, como lo evidencia el potencial registrado, en un artículo 
aparecido recientemente CEnglish y Dym 1982), con trazadores 
y diversas sustancias la difusión de moléculas pequeñas simple 
o facilitada sedió abundantemente, mientrás que las moléculas 
de alto peso molecular no difundían o lo hacían en cantidades 
mínimas. 

Además del transporte activo de iones Na, se han pustula 
do sistemas de transporte activo de CI ffechene 1982). Este mis­
mo autor no encontró absorción considerable de Na. -
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Considerando los grados de absorción de Na (Labiano) y de 
cloro (Lechene), se puede calcular un cambio de osmolaridad en 
tre serosa y mucosa de 130mM de sodio y 140mM de cloro lo que 
induce una absorción neta de H20 de 120mOS., la cual es con­
sistente con lo reportado por Johnson y Howard. Esta es una 
posible explicación por bombeo activo, tanto de Na, como de CI 
al flup alto del agua, casi un 90% en el conducto,·eferente. 

Aúnque la descripción de Koefoed-Johnsen y Ussing suge­
ría que el sodio entra primeramente al interior de la célula des­
de el lumen y es subsecuentemente transportado del interior ce 
lular a la solución serosa por un proceso de transporte activo a 
nivel de la membrana basolateral. El mecanismo exacto de la 
regulación de la velocidad de transporte tiene aspectos aún por 
aclararse. Se sabe que ciertas sustancias, como el amiloride, 
la ova baina y las hormonas, como la aldosterona, afectan el -­
transporte. 

Una de las dificultades radica en el desconocimiento de 
las actividades iónicas en las varias condiciones de transporte. 

Para la determinación de los compartamentos de captación 
inespecífica de sustancias se utilizó la técnica de inulina-14C. 
La inulina es un polifructósido de alto peso molecular que no 
es· absorbido ni metabolizado por los conductos eferentes (Lech~ 
ne 1982), pero que puede ocupar los espacios extracelulares co 
rrespondientes; a luz del túbulo, tejido conectivo y espacios -
intercelulares. Si se ha embebido a un tejido en inulina-14c 
se puede lavar el tejido y dete.rminar su actividad a diferentes 
tiempos con ayuda del contador de centelleo líquido. 

35. 



Esto nos permite conocer la cinética de pérdida de compar­
tamentos inespecíficos del espacio extracelular del epitelio y el 
tamaño relativo de este respecto al total. 

En cuanto a la interpretación de los resultados es factible 
que el compartamento más rápido de inulina corresponda al 
menos parcialmente, al compartamento 3 (zonas de transporte pos 
tulado por Labiano en 1980). Para afirmar esto con mayor cer- -
teza, se requieren los datos de actividades iónicas por métodos 
directos. · 

Los problemas técnicos que se hicieron presentes duran­
te estos experimentos implican la modificación de las técnicas 
o la impl~mentación de nuevas metodologías, tales problemas se 
discuten aquí someramente. 

Los preparados de un solo túbulo eferente para la deter­
minación de voltajes celulares exigían una manipulación cuida­
dosa, haciendo que el 50% de los túbulos tuvieran que desechar 
se, principalmente por el daño producido al obstruir su luz -
con la micropinza. Posiblemente pueda evitarse el uso de la 
micropinza, usando el sistema de sellado con silicona o hilo 
dental. Aún mejor, sería el uso de una doble trampa de saca 
rosa. Otra solución más sostificada consiste en el uso de mr 
croelectrodos. Otro problema presente fué el de la incorrecta 
regulación del flujo de sacarosa, que contribuía a la corta du­
ración del preparado, esto puede corregirse de modo simple re 
diseñando la cámara de tal modo que tanto la salida como la -
entrada de sacarosa sean controladas por cambios de presión hi 
drostática.. -
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condiciones más rigurosas, siempre y cuando se considere la 
existencia de una resistencia de. trampa <formada al existir pa­
so de iones entre los compartamentos). Esta resistencia, en 
nuestro caso aumentó al utilizar sacarosa y silicón y era aún 
mayor al hacer perfundir sacarosa a velocidades de 3cc. /min. 
La determinación de esta resistencia de trampa puede hacerse 
diferenciando la corriente que pasa entre los compartamentos 
de registro en dos (Morad y Orskand 1972). La corriente que 
pasa por los espacios entre células y de tejido conectivo adyas 
cente (corriente depérdida) y la corriente que pasa a través -
del eP.itel io en cuestión. 

Haciendo referencia al estudio hecho en condiciones 
semejantes por Morad y Orkand (1971) pueden compararse las 
relaciones de conductancia epitelial (RE) y de conductancia de 
interfase de trampa y preparado RCE f R (T.E.) 

GE/G (T-E). 

Ambas conductancias forman un divisor de voltaje que 
tiene el potencial de epitelio (VE) como entrada y el voltaje 
trans-trampa (VE) como salida: 

. VE 
1 =RE + RET 

RE-T 
VET = VE RE + RET 

VET = i . RE - T 

VET = RE + VET . RE = V 
= RE • RET 

VT . RE = VE • RET - VEl • RET 

VET . RE = RET ( VE - VET ) 

RE VE - VET GET _ VE - VET 
RET VET ··~ - VET 
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Donde VE es el voltaje del epitelio determinado con ayuda de 
un microelectrodo. 

El principal problema encontrado en la técnica de de­
terminación de la cinética de los espacios de inulina 14c, 
se dió en el momento de hacer la determinación del peso hu 
medo de los conductos, una posible solución es tomar ias me 
didas de actividad con referencia a peso seco, lo que obviaría 
el error por excesivo arrastre de agua o deshidratación. De­
terminando una constante de relación entre peso humedo y . 
peso seco pueden referirse los resultadf:>s .a. peso hu medo con 
mayor propiedad. 
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