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Se trata de un tema de mucha complejidad para fisiélogos y nefrélogos, en cuyos
programas de especializacion se incluye el referente al metabolismo renal. El
objetivo principal fue contar con una publicacién para recomendar a residentes de
Fisiologia y Nefrologia, pues pocos textos lo presentan de forma particular. Con
especial interés en destacar las caracteristicas que diferencian el metabolismo en el
rifidn del resto de sus generalidades en otros tejidos, aplicables a los procesos
fisiolégicos. En cada disciplina, los especialistas utilizan un lenguaje contextualizado
a esta, porque el uso de ciertos términos, en ocasiones, resulta no correspondiente
a aquellos habitualmente utilizados en los textos de Nefrologia o de Fisiologia renal
que tratan este tema.

COMENTARIO 1
Opinidn del critico

Debid decir: «Transformacién de glucosa en glucosa 6 fosfato» y de igual forma en
los otros dos casos. Debié decir «Transformacion de fructosa 6 fosfato a fructosa
1,6 bisfosfato» Dice: «Esta Ultima es la mas importante porque participa en una
reaccion irreversible sin la cual no podria realizarse el proceso.»

Hay una falta de uniformidad en la nomenclatura empleada; por ejemplo, a la
enzima la llama piruvatoquinasa (por lo tanto, se refiere al anion), mientras que al
producto lo llama &cido piruvio (y se refiere al acido). Si emplea el término piruvato
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para la enzima (que es lo correcto), entonces debid decir: Transforma el
fosfoenolpiruvato en piruvato. En realidad, las tres reacciones mencionadas son
irreversibles, en especial la catalizada por la enzima piruvatoquinasa que
precisamente por ello constituye uno de los principales obstaculos metabdlicos para
la gluconeogénesis.

Al final del parrafo también debid escribir: «fructosa 2,6 bisfosfato.
Respuesta de las autoras

Realmente se utilizé el prefijo bi para nombrar este compuesto por el uso habitual
de di o bi, que se observa en diversas bibliografias con este fin. Segun las reglas de
la IUPAC en espariol, debe utilizarse di, pues bis se expresa en la nomenclatura que
dicta estas normas para el idioma inglés.

Quizas el limite de espacio para la explicacién conlleva a que no se entienda
correctamente la redaccion, el hecho de que se afirme que la reaccion catalizada
por la enzima Fosfofructoquinasa es irreversible, no excluye que las demés lo sean,
solo quiso realzarse su importancia como principal enzima reguladora del proceso.

COMENTARIO 2
Opinioén del critico

Dice: «El acido piravico formado es degradado hasta dioxido de carbono y agua a
través de 2 mecanismos.» (Debid decir «mediante dos mecanismos»).

La transformacién de acido pirdvico en acido lactico es una reacciéon de reducciéon
que consume NADH y por lo tanto en vez de aportar 2 ATP lo que hace es impedir
que la célula obtenga 3 ATP por la oxidacion del NADH en la cadena respiratoria.
Pero por esta via el piravico no «es degradado hasta diéxido de carbono y agua»,
como se afirmo en el parrafo anterior, sino en acido lactico.

Respuesta de las autoras

En esto se ponen de manifiesto dos maneras diferentes de describir el mismo
fendmeno, la resultante de esta via es de todas formas 2 ATP. Es de destacar que
aunque se resalta el paso de acido piravico a acido lactico esta explicacion esta
referida al balance energético de la via anaerobia, nombre con el que se resalta el
acapite en el que se trata.

Se reconoce que la forma en la que se redacté el parrafo introductorio a las dos
vias glicoliticas, deja entender que los dos mecanismos terminan en la formaciéon de
CO, y H,0. Sin embargo, esto queda mejor especificado en los parrafos
correspondientes a cada una de las vias, en los que se expresa claramente que en
la anaerobia: «........ se degrada el acido piravico a acido lactico por accion de la
enzima lactico deshidrogenasa...»

COMENTARIO 3
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Opinioén del critico

Se esta afirmando que la transformacion del piravico en acetil-CoA tiene aparejada
la formacion de 32 ATP, lo cual no es cierto. La enzima piruvato deshidrogenasa
utiliza como cofactor al NAD+ que se reduce y al reoxidarse en la cadena
transportadora de electrones produce solamente 2,5 ATP. Si lo que se quiso decir
es que la oxidacidén total del piravico hasta diéxido de carbono y agua por esta via
produce 32 ATP también es incorrecto, pues el proceso pirtuvico a diéxido de
carbono y agua solo se acompafa de la formacion de 12,5 ATP. Por si esto fuera
poco, afirma que la energia obtenida en forma de ATP es necesaria «para la
realizacion de los diferentes procesos del rifién (respiracion celular, transporte de
sustancias, etcétera). Esto es un error grave pues la respiracion celular no requiere
de energia para su realizacion por cuanto constituye el proceso principal de
obtenciéon de energia metabdlicamente Gtil (ATP) de la célula.

Respuesta de las autoras

Debidé decir funcion celular en lugar de respiracion celular, pues es sabido que la
respiracion celular es el principal proceso de obtencién de energia en el organismo.

Cuando nos referimos a las vias aerobia y anaerobia de la glucélisis el rendimiento
energético que se menciona es el total obtenido en cada una de las mismas, (32
moléculas de ATP la glucdélisis aerobia y 2 moléculas la anaerobia). Teniéndose en
cuenta dos hechos fundamentales para este analisis: primero, que de una molécula
de glucosa inicial, se obtienen dos triosas fosfatadas, por lo cual a partir de la
segunda fase de la glucdlisis los calculos energéticos se duplican; y segundo, que
en el caso de la via aerobia se incluye, para este calculo, la obtencién de ATP una
vez degradados sus productos finales hasta CO, y H,O en los procesos de la
respiracion celular. En este sentido, el articulo tiene un nimero limite de péaginas, lo
que hace imposible explicar todas las reacciones de estos procesos y la descripcion
detallada de cada una de la reacciones de la cadena respiratoria que producen ATP;
por tanto se sefiala la generalidad, pues esta modalidad de publicacion siempre se
basa en el conocimiento de las esencialidades del proceso que se trata, en este
caso, el bioquimico general.

COMENTARIO 4
Opinidn del critico

Hay un problema con la redaccion, pues da a entender que tanto el NADPH como la
ribosa son necesarios para todos los procesos sefialados cuando en realidad no es
asi, pues de los intermediarios del ciclo solo la ribosa es necesaria para la sintesis
de acidos nucleicos y solo el NADPH para la sintesis de &acidos grasos. En vez de
«hidrégeno» debid decir «i6n hidréogeno», pues el rifidn no realiza la secrecion de
hidrégeno.

Respuesta de las autoras

Esta parte fue redactada indicando que este ciclo es fuente de NADPH y pentosas y
se mencionan de manera general los procesos en los cuales unos u otros participan.
Lo que debi6 tenerse en cuenta que el adjetivo a utilizar era necesarios y no
necesarias.
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COMENTARIO 5
Opinioén del critico

En la Figura 1, no se identifica este ciclo. En 40 afios dedicados al estudio de la
Bioquimica nunca he encontrado ninguna referencia sobre esa via, pero en ninguna
de las tres articulos referidos (10,15,16) se hace mencioén a ella.

Respuesta de las autoras

El ciclo glucosa-xilulosa esta descrita en el tomo | del Tratado de Nefrologia Clinica
de Massry y Glassock (1985, capitulo 8, p. 85) que constituye texto basico para los
residentes y especialistas de Fisiologia y Nefrologia, por lo cual es parte del
conocimiento de precedencia a la comprension de este articulo.

COMENTARIO 6
Opinioén del critico

La enzima piravico carboxilasa no cataliza la reaccion de acido fosfoenolpiravio a
piravico (eso lo hace la piruvatoquinasa) sino la carboxilacién del acido pirdvico con
la formacion de acido oxalacético. La enzima difosfofructofosfatasa no cataliza la
reaccion de fructosa 6 fosfato a fructosa 1,6 bisfosfato sino la reacciéon inversa;
esto es, de fructosa 2,6 bisfosfato a fructosa 6 fosfato.

Respuesta de las autoras

En este acapite efectivamente hay dos errores en el nombre de las dos primeras
enzimas.

COMENTARIO 7
Opinioén del critico

Si se lee bien, se esta diciendo que: Todas las hormonas mencionadas intensifican
la produccion renal de glucosa, y Todas actuan mediante el aumento de las
concentraciones de AMPc y el aumento de las concentraciones intracelulares de
calcio. Pero esto no es cierto para todas, pues la insulina ni aumenta la produccién
de glucosa por el rifiébn, ni aumenta la concentracién de AMPc.

Respuesta de las autoras

La redaccion aparenta que ademas de lo que se quiso afirmar: que la insulina
participa en la regulacion hormonal de la gluconeogénesis; pareciera que, como el
resto de las hormonas, intensifica la produccién de glucosa o actuara a través de
las vias intracelulares que se mencionan.
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COMENTARIO 8
Opinioén del critico

En realidad esto no es asi. La glutamina es transformada en acido a-ceto-glutarico,
que es un intermediario del ciclo de Krebs. Mediante las enzimas del ciclo este acido
es transformado a acido malico que es transportado desde las mitocondrias hacia el
citosol donde por accién de la enzima malico deshidrogenasa citosodlica se
transforma en acido oxalacético. El oxalacético es sustrato de la enzima
fosfoenolpirdvico carboxikinasa que lo transforma a acido fosfoenolpiravico,
iniciando asi la inversion de la glucolisis que es la etapa final de todo el proceso de
gluconeogénesis.

Respuesta de las autoras

En esta parte se obvi6é el mencionar todas estas reacciones implicadas en la
degradacion de la glutamina por las razones antes mencionadas de las
caracteristicas y normas para la elaboracién de este tipo de documento para
publicacion. Esto de todas formas queda aclarado en detalle en la figura utilizada,
en la que confluyen todas las vias metabdélicas que referimos.

Por otra parte, es cierto que la manera en que se redacté este parrafo, por cuanto
se menciondé una sola enzima de las diversas que se explica que participan, pudiera
dar a entender que esta fuera la Unica implicada en las sucesivas reacciones que
ocurren entre el piruvato y la formacion de fosfoenolpiruvato.

COMENTARIO 9
Opinidén del critico

El glutamato no es un elemento sino un compuesto y no puede ser desamidado
pues no contiene grupos amidas.

Respuesta de las autoras

Debi6 decir desaminacion, que es el término correcto y el que corresponde con la
explicacion detallada que se da de estas etapas del metabolismo de la glutamina,
mas abajo en ese mismo parrafo.

COMENTARIO 10
Opinioén del critico
Vayamos por partes:

(1) En el parrafo anterior dice que el glutamato puede ser transportado hacia el
citosol (lo cual es correcto) ahora aqui dice «Si es transportado al citoplasma» lo
cual es incorrecto, porque las mitocondrias son parte del citoplasma. El glutamato
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no puede convertirse en glutamina por accidon de la glutaminasa sino por la
actividad de la enzima glutamina sintetasa, que es totalmente diferente.

(2) ¢Cual es el compuesto nhombrado oxalaceto?

(3) Si la transaminacidon ocurre en el citosol ¢cémo llegé alli el oxalaceto, si no
puede atravesar la membrana mitocondrial? Esta parte esta muy mal explicada. Si
el glutamico proveniente de la glutamina es transportado al citosol, lleva con él los
cinco atomos de carbono de la glutamina y no cuatro como se dice en este parrafo
sin que tenga nada que ver que el oxalaceto pase o0 no pase a través de la
membrana mitocondrial.

(4) Cuando dice: el aspartato en el citoplasma puede ser metabolizado a través del
ciclo ¢a cudl ciclo se refiere? No sera el Ciclo de Krebs, pues este es mitocondrial.

(5) ¢(Qué quiere decir «metabolizado a través de los nucledétidos purinicos? Por otra
parte el aspartato solamente aporta un grupo amino en la sintesis de los
nucledétidos purinicos; sin embargo se incorpora totalmente en la sintesis de los
nucleoétidos pirimidinicos, a los cuales no se hace mencion.

(6) No quedamos que el oxalaceto no puede salir de las mitocondrias.

Si este parrafo se lee detenidamente uno se da cuenta de que en ningin momento
se alude a la formaciéon de amoniaco (es decir, la amoniogénesis). Si el glutamato
se convierte en glutamina hay fijacién y no formacién de amoniaco, si se
transamina no se forma amoniaco, pues es una de las caracteristicas esenciales de
esas reacciones. Entonces ¢dénde se describe el proceso de amoniogénesis en el
rinéon?

Respuesta de las autoras
El compuesto en cuestion es el oxaloacetato

Esto se encuentra descrito en el tomo | del Tratado de Nefrologia Clinica de Massry
y Glassock (1985 capitulo 8), que constituye texto basico para los residentes y
especialistas de Fisiologia renal y Nefrologia, por lo cual es parte del conocimiento
de precedencia a la comprension de este articulo.

En la redacciéon de esta oracion hay una «o» que evidentemente sobra, pues no se
hace referencia a otro ciclo que no sea el de los nucleétidos purinicos.
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