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RESUHEN 

Les erltrocitas de muchos. rnam!ier·os, ademhs de intervenir en 
al transport& de ex 1ger10 y biC>x ido de carbono. paf'tic:lpan en el 
tran&parte de glucosa a ~odas las c~lulas del organismo. Estas 
c&lula& ccmpensan Jos cambios en la concentracibn de glucosa en 
plasma, absorbiendo er.te carbohidrato e tncorporbndolo a sus 
reservas de 9lucbgeno cuando se encuon tra e-n exc•v.o "I 1 iberkndolo 
cuando su ccncentracibn es b3Ja. La adrenalina hace que Jos 
eritrocitos se comporten como hepatocitos circulantes, haciendo 
qutt J iber•n glucosa de s.us reserv~s de glucOgeno 
independientemente de la glucemia. La insulina na modif 1ca la 
funciOn co11pensadora de los eritrocitos, de manera que ésto& no 
compiten con otros grupos celulares cuando la insulina incre~enta 
su consumo de glucosa. 

Los glObulos rojos f~tales contiene un mayor numero de 
receptare& de glucosa en 'us membranas que los eritrocitos 
adultos en tedas las espec:lesl sin embargo, 5U funcltm en el 
arganlsmc en desarrollo, s~ desconoce. En el presente trabajo se 
analizo la capacidad de los er1troblastos fetales de la rata para 
r•gular los aumentos en la concentrac:iOn de glucosa en el plasma, 
manteniendo et gradiente do la concentracibn de gtucoGa entre la 
sangre materna y la fetal a 

Se encentro que la cancentractón de glucosa en plasma y en 
el interior de los erilroblastas s.e tnc:re1nenta durante el perlado 
fatal. La concentracibn de glucosa en los eritroblastos fue mayor 
que en el plasma. La ccn1:entraciOr1 de 9luc:.09eno en los 
erltroblastos fetales fu& mayor que la de los eritrocitos 
adultos. Fue alta al principio del perlada fetal y al final de 
este y tendlb a disMinuir a la ~ttad de la gcstactbn. 

En experimentos in ~7 se observo que los eritroblastos 
absorben maycr cantidad de glucosa del medio, cuando si' les 
incuba en presencia de altas c.oncer1lra.ciones de este carbohidrato 
al principio del periodo fetal, y que esta capacidad disminuye 
canfora• avanza el desar-r·ol lo. La caneen trae iOn de glucosa y 
9luc09eno en el interior de les erttrcblastos se tncr••~ntb 
cuando estas c~lUliilS fuer·or1 incubadas en altas conc.entraciones de 
glucosa 'i la conc:entraciOn de gluc(l9eno alcanzada fue mayor al 
principio del periodo fetal que al firoal de éste. 

Les experinento~ 1n lil.Uul, en los que se inyectó 9lucosa a 
los fetos mostraron que lci erltroblastos compensan los aum•ntca 
en la. cancentrac10n de gluc:osa en el plasma de9de et ccmionza del 
periodo fetal. Hacia el fin>! de éste, se establecen otros 
••canisaos •.ts e.ficace!i para c:ontrolar la glucemia, coma el 
establecimiento dQ una rQGerva 99neral de carbohidrato& en el 
h19ado, y ol mecanismo primitivo de componsacibn dado por los 
Rl"ltrcblastos tiende- a perdr.r su it~portancla. 



La adrenalir1;i. l1ace que los eritroblastos del dla. 21 de la 
gestaciOn disrninu.yur1 sus reser·vas de 9luctJ9e-no, aO.r. en 
h1perglucemia, y que se comporten como hepatocitos circulantes. 
En les dlas 17 y 19 de la gestación la adrenalina no produjo 
cambias eri la glucernia ni en las concentraciones de glucosa y 
9luc09eno de los erltroblastos. La Insulina no modifica la 
respuesta de los eritroblastos a cambios en la concentraclOn de 
glucosa en el plasma en ninguna de las edades fetales estudiadas, 
impidiendo que estas células absorban la glucosa cuando act~a 
para increr11er1tar su consumo por otr-cs tejidos. 

Es posible que la capacidad de los erltrcblastos para 
ccapensar aumentos en la glucemia facilite el transporte dt:o 
glucosa hacia la sangre fetal en la placenta, al incrementar el 
espacio en el que se puede disolve~ este carbohidrato. Es 
posible tambll;n, que dicha propiedad haga que los erl troblastos 
interven9an de una manera iro.portante en la homeostasis de la 
glucosa durante el perlada fetal, sobre todo en la primera mitad 
de éste, en la que el htgado al1n no se t-.a definido funcionalmente 
como almacén general de glucosa. 



INDICE 

lNTRODUCCION ••••••• , , • , • , •• , • , •••••••• , • , , , •• , , , , •• , , •• , , ••• , , • 

Los eritrocitos y la hameostasis de la 9lucasa en loG 
ar9anis11as adultas ............... ,, .. ,., .................. 4 

Eritropoyesis en los organismos adultos •••••..••••••• 4 

Per11eabilldad de los eritrocitos adultos a la 
glucosa •••••••• ,., ••••••••••• , ••••••••••••••••••••••• 7 

Metabolis11a de la glucosa en lo• eritrocitos adultos.10 

Papel de los eritrocitos adultos en la homeoGtasis 
de la glucosa ........................................ 12 

Los erttroblastos y la horneostasis de la glucosa durante 
el perla~o fetal •••• , •• , ••••••••••••••••••• , •••••••••••••• 20 

Erltropayesls durante el perlado fetal ••••••••••••••• 20 

Permeabilidad de las eritrablastos fetales a la 
glucosa .............................................. 23 

Papel de los eritroblastas en la homeostasis de la 
glucosa durante el periodo fetal ••••••••••••••••••••• 2~ 

METODOS •••••• ,,.,, ••••••• ,,., ••.•• ,, •••••• , ••• ,, •••••••••••• ,,, 30 

Animales experimentales ...........•.•..••...•••......••••. 30 

Procedimiento quir~rgico y obtenciOn de la sangre fetal ••• 31 

Variaciones en la concentraciOn de glucosa en plasma y 
en el contenido de glucosa y glucOgeno en las 
eritrablastos durante el 11erlado ti.tal de la rata ......... 32 

D•~erminaclbn de la capacidad de los eritrcblastos de 
distintas edades fetales para compensar las aumentos en 
la concentraciOn de glucosa en el plasma .••.••••...••••••• 32 

Efectos de la glucosa, la adrenalina y la insulina scbre 
los eritroblastos fetales y su papel en la homeostasis 
de la glucosa ........................................... , .34 

Det•rmlnaclOn de glucosa y glucOgeno ••••• , ...... , ••••••••• 3~ 



ANALISIS DE RESULTl1LOS ................................... , •• 36 

variaciones en la concentraciOn de glucosa ~r. pla5ma 
y en ol contenido de qlucosa y glucOgeno e~ los 
eritrobla.stas dur·ante el pl"'loda fetal de la rata •. , •••• 36 

Concentrac.iOn de 9luCCtia en plasma. •• , ••••••••••••• 36 

ConcentraciOn de glucosa en los eritroblastos ••••• 40 

ConcentraciOn de 9lucOgena en los erttroblastos ••• 40 

ComparaciOn de las resel"'vas de glucosa 't 9luc09er10 
en los eritroblastos y E!-n el htgado, .............. ,43 

Determinaci~n de la capacidad de los eritrcblastos de 
distintas edades fetales para compensar los aumentos 
en la cancentraclOn de glucosa en plasma •••••••••••.••• 46 

Efectos de la glucosa, la adrenalina y la insulina 
sabre la capacidad de los eritrablastos para compensar 
los cambias en la concentraciOn de glucosa en 
el plasma .............................................. 54 

Efectos de la glucosa ............................. 54 

Efectos de la adrenalina .......................... 57 

Efectos de la insulina, ............................ 59 

DISCUSION •••••••••••••••••••• , • , •••••• , ••.•••• , • , •• , • , • , , ••• 60 

REFERENCIAS ••••••••• , ••••• , •• ,.,, •.•• , , ••••.• , , •• , •.• , •• , ••• 70 

APENDICE.-Determinac!On de la capacidad de los erltroblastcs 
de distintas edades fetales para compensar 
disminuciones en la concentracibn de glucosa en el 
plasma •••••••••• , •• , •• , •••• , ••••• , •••••••••••••••• 77 



IN1RODUCCION 

La func.10.n mas: canecida de lov ttrltrac:ltos es el transporte. 

d• algunos de las elementos que intervienen CH1 11. rtt-sapi rae: iOn 

c•lular q1.u~ proporciona la. ener91a indi!iipensable par-a mantener l& 

vida. La presencia de los gltibulcs rojas en la sangre permit• 

qua •sta contenga setenta veces m•• axtgena q~e el que se 

dlsu•lve en el plasma, ya que estas cblul•s sintetizan la 

h••oglcbina y regulan la afinidad de esta mcl~cula par el oxl~eno 

tGancng, 19751. 

Asimismo, la existencia de les eritrocitos hace que- aumente 

dleclsl•le veces el transporte de bltl•ldo de carbono por la 

•~ngre, pu•sto que en su interior se encuentran enztma1 come la 

anhldrasa carbOnica, que calalixan las reaccloneo qulrnica& por 

JOedlc de las cuales este gas pasa a formas hidratada& come el 

~e Ido carbtlnlco, que en esta forma se disuelve mll.s f''ci lrnent• y 

en mayor cantidad en el plasma tGanong, 197~1. 

Aunque se conoce el papel de los eritrocito• en el 

transporte de ax19eno y bltlxlda de carbono, $U funcltin en el 

transporte de glucosa ha sido poca estudiada. La glucosa es el 

compuesto que se emplea m~s frecuentemente como aust~ato inicial 

de las reacciones respiratorias 9enerad.aras d& la ener9ta. celular 

y el requerimiento de glucosa por las c~lulas &B vital y trllica 

en &l tiempo. Los resultados obtenidas hasta la ftcha sabre el 

transporte de glucosa por los glObulos rojos Indican que podrlan 

jugar un papel Importante en su transporte a las distintas 

reglonea del organl;mo y, en el mantenimiento de niveles 

constantes de este carbohidrato en el m~dJc interno. 



Existan e-vide-nci.i.s de- que los erilroci tos ticm~n una enarrftl! 

ca.p.n.c1dad pa1•a lr-anSiportar 9lui::as.a. dol medio que 1 os rod&a al 

interior colular. Se han ~ncontrado receptores d~ ~lucosa tanto 

en l~ cara interna c:omo en la externiil. ele las m<!nbrana.s d& lo• 

glObulos rojos hum.,nos <Fost~r y col s., 19791 FrOrna.n y cols., 

1980; Jacquez, 1984), y H ha descrito qu& el sistema de 

transporta de l& glucosa no es un sisterna d• tranQpcrte activo, 

ni uno d• dlfuslOn facilita.da, sino un sistema equllibrador cuya.a 

clnttlca.s do Influjo y •flujo no son slmttrlcas <Baldwln y cols,, 

198!1 l'tahatrna y Thomas, 1979¡ Holman, 19801 Wheeler y Hlnkle, 

19811 Jacquez, 19841. Se conoce a.demls que estas cl!lula.s 

normalnente tr&nspcrtan doce mil veces mls glucosa a trav~s d• su 

membran~ que la que requieren para su uso metabOlico CWiddas, 

19551 Jacquez, 19841. 

Por otra parte, par'ece que les er i tr'oci tos también 

intervienen en el transporte de glucosa a distinto& 

t•J ldo11. Se ha encont~ado que los erltr-ocltos 

Organo& y 

de algunas 

esp•cies como el ser humano, el macaco y la rata almacenan 

glucbgeno y que estt carbohidr'ato se encuentra en mayor' cantidad 

•n los anlnales Jovenes que en los adultos !Van Hoof, 19671 

Guarner y Alvarez-Buylla, 1989>. Recientemente so ha demostrado 

tambll!n que los glbbulcs rojos de la rata adulta compensa.n les 

cambios en la concentraciOn de glucosa en el plasma, absorbi•ndo 

este carbohidrato e incorporándolo a sus reservas da glucOgeno 

cuando se encuentra •n exceso y liberAndo peque~as cantidades de 

glucosa, cuando su concentraclbn es baja IGuarner y Alvarez­

Buyl la., 1989). Se ha observado que la adr-enallna evita la 
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func10n carnpe-nsador.=t d.e la~ glbbulos r-ojos y hace que- acttlen como 

hepatoc: l tos c:i rcu lantes, l ibr!'ra.ndo gluc.osa de sun reservas; de 

glucOge-no, independientemente de los niveles de- la glucemia. Se 

ha encentrado también qu~ la insulina no aumenta la absorclOn de 

gluccsii por los eritrocitos, lo que impide que compitan con otras 

grupos celulares cuando la. lnsullna incrementa la absorc:lbn de 

9lucosa. tGuar-ner y Alvarez-Buylla, 1989>. 

Los eritroblastos fetales de todos los ma.rrilferos estudlados, 

excepto el gil.to, san permeabl~s a la. glucosa y car.tienen, en su& 

n•mbranas, un mayor nllmero de receptores a est& carbohidrato que 

los glObulos rojos de los animales adultos IHltchcocl<, 19491 

Goodwln, 19:541 Wlddas, 19:S:S; Kondo y Beutler, 19601 Jacquez, 

1984>. D• hecho, se ha visto que la e)(istencia de receptores de 

glucosa en la membrana de las eritrocitos es una caractertstica. 

de la sangre fetal que tiende a perderse en la vida. adul ta1 

Esta propiedad de las membranas de los 9IObulos rojos 

fetales de contener un mayor nbmero de mol~culas transportadoras 

ele glucosa que Jos erltroc:ltos adultos, podrla per1Dltirlts 

cc111pensar los aumentes en la glucemia. Por lo tanto, los 

erltroblastos poclrlan facilitar el transporte de 9lucosa hacia la 

sangre fetal en la. placenta, al aumentar el espacia en el que se 

puocle disolver este carbohidrato e intervenir de manera. 

Importante en la homeostasls de la glucosa durante el periodo 

fetal. En el presente trabajo se estudia si la e-xistencla. de ur. 

mayar ndmero de receptares de glucosa en les eritroblastos s~ 

acornpaÑa de un incrementa en la capacidad de estas célula& para 

compensar les aumentos en la concentraciOn de glucosa en el 

plasma, y si esta propiedad de los erltroblastc& se encuentra 
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regulada hor-monalmcrnte. Se postula una participac10n importante 

de los er-itroblastas fetales e.n la r·egulacibn de los aumentos crn 

la glucemia, princ.ipalrnente- antes de que ne establezcan los 

m.rc.a.nismos hep&ticos y hormonales del adulto. Por lo tanto, en 

esto trabajo &e da un significado funcional a la existencia de un 

gran no.mero de mol•culas transportadoras de glucosa en laa 

~embranaG d~ los erltroblastos. Se propone a esta caracterlstica 

como un mecanismo primitivo encargado de mantener el gradiente d& 

la conctnlraciOn de glucosa &ntre la san9re materna y la fetal, 

facilitando la lle~ada de 9lucosa al feto • 

.L.cLI •cttroc:itps ~ .lahgmpgst.¡sis@ J..1 ~.e.o .lOJI 

gc91ni1mps ~ 

Es pasible que las eritrocitos intervengan en la homeostasis 

de la glucosa di' ma.nera muy importante, por lo menos en alguna& 

especies como la rata, el mono y el humano, debido a que 

contienen receptores a la glucosa en sus membranas y a que 

amortiguan los cambios en la concentraciOn de glucosa en al 

plasma. 

Ecitrpggye1is u J.Q5. gr;ani5mp5 l.dJ.ll..t..DJi 

Tedas las ctlulas sangulneas, incluyendo a los eritrocitos, 

derivan de una c'lula troncal plurlpctencial con capacidad de 

autorrepl icarse, La diferenciación hacia cada uno de los grupos 

celulares esta rQ9ula.da por sustancias inductoras e lnhibldoras 

qu• a~n no son bien conocidas. Entre Ostas se pueden citar la 



trcrnbapoyet1na y las hormonas mielonoybticas que compromett::·n a la 

c&lula troncal a convertirse 12-n mf!tgacarioc:itan 'I plaquotasJ la 

que acttla en 1 a formu.t.: i On de rnonoc i tos y 

9,-.anulocitos y la eritrcpoyetina. que interviene en la formaciOn 

de erttrccttos. La erttropcyettna es u.na glucoprotelna, cuyo 

peso molecular fluct~a entre 35,000 y 70,000 daltanes. Su 

orlg~n podrJa ser renal, aunque tambi~n se ha sugerido que !Stcs 

Organcs liberan un factor er itropoyétíca que activa a una 

protelna Inactiva del plasma para que produzca la erltropoyotin• 

IErsl1>v, 19721 QueSRnberry y Levit, 19791 Nlenhuis y Benz, 19771, 

El estimula principal para la producciOn de eritrapoyetlna es la 

hlpaxia, aunque se ha vista que los andr09enos tambl•n ¡ue-g•n un 

papel importante. Cabe seÑalar aqul, que la tlroxlna, 1 os 

glucocortlcoldes extractas hlpotalAmicas que contienen ACTH y 

TSH estimulan la erltrapoyesls IGreer y Solomon, 19741. 

En la farmaclOn de los eritrocitos, la ctHula troncal 

plurlpotenclal origina al primer 9rupo de cOlulas comprometidas, 

denamtnadas un1diia.des de calonlas explosivas que recsponden • 

altas dosis de eritropo)'etlna. Estas c~lulas dan lugar a las 

unidades formado~as de colonias que responden a m&nores dosis de 

"ritropoyetina. Estos dos grupos de colonias no han podido sl!'r 

bi"n caracterizados morfc!Oglcam<>nh. A partir de las unidad•s 

formadoras de colonias se inicia un proceso de maduración en el 

que las c&lulas camprcm<>tldas sintetizan )' acumulan 9ran cantidad 

de hemoglobina. Estas células dan lugar a los proerltroblastos, 

que ya sintetizan 9luc09eno y que tienen un gran ndcleo, varios 

nucleolos )'un pequelio hale de citoplasma basOfllc en el que la 



hemoglobina aün es esca5a y el hierro se acumula er1 forma de 

f~rritina. Los pr-oeritrabl.astos ori9inan a los normoblastos, que 

dividen en basbfilcs, pal icro1natofi los y acidtlf i los u 

ortocr-amti.ticos segll.n su gr-ado de maduracibn que consiste en una 

disminuciOn eri el tamaÑo del nO.clea por compresHm de la. 

cromatina y un aumento en la conc.entr-acHm de hemoglobina, que 

provoca cambios en la tinciOn que adquieren. A partir de lo& 

ncrmoblastos se -forman los reticu1cc:itos que san los precursores 

tnm•diiitos de las eritrocitos.. Estas chlulas carecen de nO.c:l•o, 

ti1nen una. forma irregular, son Mayores en t&maÑo que 101 

•ritrocitos >' presentan un aspecto reticulado d•bido a qu• 

cantten1n una gran cantidad de mitocondrias y polirribosoma• 

<Rap¡apcrt, 19711 Erslev, 19721 Lessln y Bessls, 19721 Harrls y 

Kellermayer, 19721 Nienhuis y Ber.z, i9771 !figura 11. 

La unidad anatOmica en la que se forman las eritrocitos es 

la •isla eritrobli\stlca• de la mOdula ósea, quct consiste d• una o 

dc1 células reticulares centrales sobre las cuales se agrupan 

ncrmcblastos de todos los estados de maduraciOn. Las c6lulas 

tnmacturaa, pr•curscras de 1 os er i tl"CC 1 tos permanec~n 'en ccntActo 

can la célula reticular o sus prolongaciones durante todo el 

d•Sarrolla. Las células reticulares no son pasivasf contlen•n 

almacenes de hierro en forma de ferri tina que adquieren al 

ingerir y <1Htruir las nOcleos y part& del citoplasma que les 

narmablastcs expulsan al salir a la clrculaclOn y al Ingerir les 

er ltrcc !tos 

prepare ian¡an 

Viejos e losianadas;. Las 

hierra a los eritrocitos en 

c~lula• ret1culare1 

fcrmaclbn !Rapapcrt, 

19711 Lessin y Bessis, 19721 Harrls y Kellermayer, 19721. 
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CELULAS TROHCALES PLURI POTEHCI ALES 

l 
UNIDADES DE COLOHIAS EXPLOS !VAS 

! 
UNIDADES FORHADORAS DE COLONIAS 

,,..-/ 
llIELOBLASTOS 

! 
~ 

PROERITrBLASTOS 

HORnOBLASTOS BASOFJLOS 

~ 
HECACARIOBLASTOS 

l 
i 

HORHOBLASTOS POLICROl1ATOFILOS 

i 
HORnODLASTOS· ACIDOFILOS 

! 
RETICULOCITOS 

i 
ERITROCITOS 

FIGURA 1 Proceso de maduraclOn de las eritrocitos 

P1rm••hl Jtd1d JI.e .1m erttrocttg1 a.dJ1U.Qa .a .L1 $1.fJ..C..QU.. 

Existe teda una gama en la dlstrlbuclOn de glucosa entre las 

eritrocitos y el plasma en la sangre de las mamlferas tGacdwin, 

19:54). En los primates y en el ser humane se encuentra Igual 

cancantraclOn de glucosa en el Interior de los eritrocitos que en 

al pla&11a !Goadwln, 19541 Huth y Rose, 19691. En cambie, en los 

gatas, los cobayas y les conejas, pr~ctlcamente na hay glucosa en 

el Interior de los eritrocitos !Wlddas, 1955), Se han encentrada 

condiciones Intermedias en la rata, el perra, el caballa y el 

borrega, Ademls, exista una gama similar a •ata en la velocidad 

de transporte de glucosa a trav•a de las membranas da las 

eritrocitos de las dlferantes especie• !Wagner y cals., 19841. 

Recientemente se ha encontrada que los eritrocitos de la 
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rata adulta almacer1an la glucosa en forma de glucOgeno. Aunque 

la ccncentracibn de 9luc09eno por gramo de el"i trocitos es muy 

baja en comparación con otros tejidos, su contenido al considerar 

el volumen total de eritrocitos en el organismo, equivale a casi 

la sexta parte de la reserva de glucOgeno en el hlgadc en esta 

&!ipecie <Guarner y Alva.rez-Buylla, 1989>. Es pasible que en 

todas aquellas especilils en Jas que las eritrocitos contienen 

glucosa en su int.ertor tambi~n almacenen glucOgeno. 

En lo qu• se refiere al mecanismo que permite la entrada de 

la glucosa d&l exterior al interior celular, se ha estudiado con 

bastante detalle la mal~cula transportadora de la 9lucosa •n la 

••11brana da los eritrocitos de los seres humilna&. Esta moUcula 

H ha Identificado lnmunaJ.Oglcamente 1Sa9in y Hlnkle, 19801 y se 

ha ••parado IFrOhaan y cals., 19801. Jun9 y calabaradaro• 

119801 la caracterizaran blaqu1mlcamente y reportaran qu• H un 

tetrilmero praUlco formado par •ubunldades de S0,000 daltanH. 
s 

Se ha ca.lcu.lado qu• existen 3X10 moUculas transporta.doras 

d• 9luccsa en la membr•na de c•da erl trae! ta humano !Lln y 

Spudich, 1974>, en tanto qu• sOlo hay 200 bambas d• sodio y 

potasio par cOlula IHaffoan,19691, Zoccall y colaboradores 

!19781 calcularon qu• •l~ededar de 3.SS de las prote1nas de las 

11e11branas de los eritrocitos humea.nas son malflculas 

transpartadaras de 9lucc1i1.. Par otra pilrte, se describiO que lAB 

mol•culas lr•nspartadar11 de glucosa no sola sv •ncu•ntran en la 

cara externa de la .... brana del eritrocito, sino que se localizan 

taab!On •n la cara Interna. IFoster y cals., 19791. 

Se ha descrita quo el transporte de 9lucasa en la membrana 
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del eritrocito humano no es por difusiOn facilitada ni por un 

proceso de transporte activa, sino que consiste en un sistema 

equilibrador, capaz de transportar glucosa en contra de un 

grad1ente de concEntracibn o a favor de ~ste y que requiere de 

•lguna fuente de energla <Ha.hatma y Thamas, 1979; Jacquez, 1984>. 

Se ~5tudi0 la cinética del transportador de glucosa encontrando 

que el influjo y el eflujo no son slm~tricas;. lDaldwin y cals .. , 

19611 Auby y Wlddas, 19801 Wheeler >' Hinkle, 19811 Jacqul'z, 

19641. L~ formula que d•scribe mejor la cin6tic~ d~ un sist•ma 

eqailibrador asim•trica como el de los eritrocitos en el 

eq~lllbrla es la siguiente: 

a Vmax Km lcl - c21 
J 

(C1 + Km! (C2 + a Kml 

dende: 
a = factor de asimetrla 
Vmax = velocidad m~xima de transporte 
Km cancentraclOn de glucosa en la que la ~itad de las 

transportadores para el influjo se &ncu&ntran ocupados 
a KM = cancentracl~n de glucosa en la qu• la mitad de las 

transportadores para el eflujo se encuentran ocupados 
el y c2 = cancentractones de glucosa en ~l interior y exterior 

celular 

los valores qu• ~• obtienen de esta ecuaciOn para loa 

glObulos rojos humanos, sugieren qutt la tasa de transport• es 

r~pida para se911ir las ca111bias en la 

concentraciOn d• gluco5a en •1 plasma nientra1 ~&la• ctlulas 

atraviesan las capilaros, aunque na suficientemente ripida. para 

a un equilibrio can al plasna <Jacqu•z, 19841. 

Finalmente, se propusieran diversos modeles matemltlcas para 

tratar da explicar el camparta111lenta de las transportadores de 
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glucosa en los eritrocitos humanas <Holman, 19801. 

Mptabgl 1 •me da la ¡¡J.,w;.Qn tm l.wi er.ilc.cc.ilali a~ 

El eritrocito rnaduro no contiene mitocondrias Y depende 

~nicamente de la energla que l& proporciona la glucalisis 

anaerobia para subsistir" en la circulaciOn CRapaporl, 1971' 

Harrl• y Kellermayer, 19721. La tasa metabOlica del eritrocito 

humano es de l.1 mmol <le 9lucosa/h/l y varia erotre 0.5 y 2.5 

mmol/h/l en otras especies (Jacquez, 1984). 

La vla 9lucolltlca principal del glObulo rojo es la vla de 

Embden-Meyerhcf, en la que se metabollza el 90% de la 9lucoaa 

utilizatla por estas c~lulas. Consiste en una serie de racciones 

por las cuales una mal•cula de glucosa es convertida en das 

molOculas de piruvato o lactato. Esto proporciona enar9fa en 

forma d• trlfosfato de adenoslna IATPI y genera dlplrldlna 

fosfato reducida INADHJ. El ATP abastece la en•rgla que se 

requiere para mantener la vida del 9lObulo roJ o, La NADH se 

1 .. equi•re para reducir lii. metahemoglabina, hemoglobina cuya ion 

f•rrcso ha sida oxidado convirtiéndose en férrico, y no pu•d• 

transporta~ oxls•na <Rapapcrt, 19711. 

Aproxlmadam•nte •I 10~ restante de la glucosa utilizada par 

los eritrocitos entra a la vla de las pentosas, que es una vla 

aerOblca en la que •R produce trlplrldlna nucleOtltlo reducida 

INADPHI. Esta mol•cula la utilizan los glObulos rojas para 

reducir el glutation, que sirve come un reservorto de poder 

reductor para prot•J•r a la hema9loblna de la desnaturallzaclOn 

oxldatlva protluclda por el perOxlda de hidr09eno <Rapaport, 
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19711. 

Existe una tercera ruta para la oxidac:iOn de la glucosa en 

les eritrocitos que es la vla del 2-3 dilosfoglicerato 12-3 DPGI. 

Esta vla permile que el 1-3 di fasfogl ic1>rato ! 1-3 DPGI se 

convierta en 2·3 DPG, que es un regulador importante de la 

afinidad de la hemc9labina por el oxlg~na y facilita la 

llberaclbn de este gas en las lej idas !Rapaport, 19711. 

Se ha descrito que Jos eritr·ocitos del ser humano y de la 

rata ademAs de utl liza.r la 9luc:csa, la. pueden almacenar- en forma 

de glucOgeno !Van Hect, 19671 Gu.,rner y Alvarn-Buyl la, 19061 y 

stt ha encontrado que en algunas enfermadades meta.bol icas como las 

gluccgenosls, la concentra.c:iOn de gluctlgeno en los eritrocitos &• 

encuentra el&-vada y qu• la actividad de la amilc, 1-6 

gluccsidasa, qui degrada este carbohidrato es baja <Van Haaf, 

1967). 

En cuanto a les factores hormonales que pueden modificar •1 

N~tAbalismc de la 9lucas& par las eritrccitcs, se ha encontrada 

qu1> ~stos tienen rec:eptores a adrenalina del tipo b"t" 2 en sus 

meabranas IBeckman y Hal lonborg, 1979l. La adrenalina modifica 

•1 metabolismo de los eritracitas; Inhibe el ~!timo paso d" la 

glucblisis, dis•lnU')l•ndo la producc!On de ATP y hace que se 

acumulen las moacul"" interm•dlal"ias de la vla glucol !tic" qu" 

entran entonces .a. la vla del 2-3 DPG. Este cambio en el 

metabal ismo hace qu11 •n condiclon•s dtt estrts, la adrenalina 

actae sobrR los tritl"ocilas p.a.ra que liberen m~s oxigeno a los 

tejidos IMairb&url ')I Humpelor, 19011. Se ha descrito que los 

r~ticulocitos tien•n r1ceptcres a insulinal sin embargo, ~&tes se 
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pierden en el eritrocito maduro <Thomopoulos >' c:ols., 1978; Eng 't 

cal s., !9801. Las hormonas tiroideas disminuyen la afinidad de 

la hemoglobina por el oxlg!na al incrementar la concentraciOn del 

2-3 DPG <Greer y Solomon, 19741 

~da lJ2.5. eritrm:itgg, ad.l.ll.1A5 r:n. la hornen:;tac;¡i5 u u. Ql.uJ:..QSL.. 

Como todas los componentes del medio interno de los 

argan J smos, 

sistemas de 

adquislc!On 

organismo. 

hlpatll.!amo 

9luccstatcs 

cam1r, son 

la cantidad de glucosa en la sangre est~ sujeta a 

control. Algunos de estos sistemas regulan la. 

de glucosa a partir del medie externo que rodea al 

Los glucostatcs de las n~cleas laterales del 

que estlmUliln. la !ngestlon de a!!mentc, y las 

del nllclea media que hacen que las animales dlljen de 

parte importante de les sistemas de control que 

regulan la adqulslc!On de glucosa <Brooks y Kai>uml, 19801, Se 

ha 11ncantrada que la aplicac!On lantcforttica de glucosa a 

n•ur~nas dQl n~cleo v•ntromedial del hipotAlamo incrementa s~ 

tasa d1 disparo <Oomura y cols., 1964 y 19691 Las neuronas do! 

nOcleo lat&ral son osmarreceptores que r~sponden tanta a la 

9lucos¡¡ como al sadic <Ocmura -y cals., 19691 

AdemAs de loa sistemas de central que r1gulan la 

adquisición de glucosa d"l medio extorno, 11xisten otras que 

controlan Ja utilizac!On d• glucosa par les distintos tejidos quo 

constituyen al organismo, para la praducciOn d• energla m•diante 

la respirac!On celular ~ para la 11nte1ls. Este& sistemas logran 

su func!On r"gulanda el almacenamiento a llberac!On de glucosa a 

partir de las reserva1 de carbohldratas que se establecen en 
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distintos br9anos como el hl9ada, el mbsculo esquel&tlco y los 

eritrocitos. 

El almacén rnAs importante de glucosa en las vertebrados es 

el hlgado. Este Organo ac:urnula la glucosa er1 forma de glucOgeno 

que es degradada para beneficio de otros órganos, pues la glucosa 

no es la fuente pr-inc::ipal de energla usada por los hepatccltas, 

sino los Acldas '3rascs IHers, 1976), Aur1que tambi~n se encuentra 

9lucb9eno en otros Organos y lej idos como el mO.sculo esquel~tlco, 

su +unciOn en ellos es sblo para proveer energla localmente 

cuando la glucosa o el oxigeno son escasos lHers, 1976J, 

Recientemente se ha encontrado que los eritrocitos tambl~n 

ac:tO.an como almacenes de 9 luccsa. Estas céilulas transportan 

12,000 veces mAs glucosa de la que requieren para su uso 

metabólico l.Jacquez, 198~) y almacenan gluc:Ogena !Van Hoaf, 19671 

Guarner y Alvarez-Buylla, 1989>. Se ha observado que las 

glObulas rojos compensan las catnbics en la cancentractbn de 

glucosa en plasma, absorbiendo este carbohidrato e lncorporAndolo 

a sus reservas de glucbgenc cuando se encuentra en exceso, y 

l ibera.ndo pequeÑas cantidades de gluc:osa. cuando su concentracton 

es baja <figuras 2 y 3> <Guarner y Alvarez·Buylla, 1989). 

Los sistemas de control que regulan la ull l lzac:llln y el 

almacenamiento de glucosa por los distintos Organos constan de 

componentes afe~entes y eferentes que se encuentran lntegrAdas 

par el sistema ne-rvicso.. Entre los componentes aferenteu de las 

sistemas de control que regulan el almacenamiento de glucllgena en 

el hlgadc y la llboracilln de glucosa al medio interno, se puedtn 

mencionar los receptares 9lucasenslbles del área hipataU.mica 

IKotlyar, 1971>. Tambllrn algunas receptares perlfltrlc:as cerna las 
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FIGURA 2 Capacidad de los eritrocitos para compensar los cambios 
en la concentraciOn de glucosa en el plasma, A> En el eje 
horizontal se graf ican las concentraciones de glucosa que 
contentan distintas soluciones salinas con las que se sustituyo 
el plasma a diferentes muestras de sangre; en el eje vertical los 
cambios en esta concentraciOn después de tnc:ubar las rnuestras 
durante H5 minutos en un baÑa de temper-atura constante. Cuando 
la concentraciOn de glucosa en el medio es baja les eritrocitos 
liberan este carbohidrato y cuandc es alta, lo absor-ben. B> 
ConcentraciOn de glucosa en el interior de les eritrocitos 
después del periodo de lncubaclOn. Cl ConcentraclOn de glucOgeno 
que se eleva al incubar los eritrocitos en ccncentraciones 
elevadas de glucosa. r-: coeficiente de correlacibn, p: 
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quimiorreceptores del seno carotldeo y del glomus al'Jrtica son 

sensibles a los carnb ics en la ccricen-traclbn de glucosa y se ha 

descrito que su estirnulacibn provoca hlperglucemia causada par la 

secreciOn de adrenalina que actlla sobre el h lgado, haciendo que 

11ste libere glucosa <Alvarez-Buylla, 1961; Alvarez-Buyl la y 

Al vavez-Buy 11 a, 

tamb 11!-n hace 

1988). La estlmulaciOn de estas receptores 

qut· las reservas de glucC:>geno en los eritrocitos 

disminuyan <figura 4> lGuarner y Alvarez-Buyl la, 19891. Por otro 

lado, se ha descubierta la existencia de receptores 

9lucorre9uladares sensibles a la insulina tanto en el sistema 

nerviase central CSzabo y Szabo, 1972, 197~• 197~bl, como 

perif~ricas, localizados en la regiOn que lr-rlga la arteria 

pancrelLtico-ducdenal lAlvarez-Buylla y ccls., 1961; Alvarez­

Buylla y fioncasmo, 1981), 

Se ha descrito el papel de por lo menos ci neo hormonas 

cansti luyen la parte eferente de las sistemas de control 

regulan la glucemia. La l nsut i na aumenta el transporte 

glucosa a nivel de la membrana celular ~e los adlpccitos y 

tejido muscular e incrementa la captaclOn de glucosa por 

que 

qu& 

de 

del 

las 

hepatccitas. Estas efectos hacen que la concentracibn de glucosa 

rtn la sangre disminuya !Hers, 19761 Mayea, 19761 Gcodman, 1980). 

La insulina no aumenta la absorctOn de glucosa por las glObulos 

rojos, de manera que tstos no compiten con otros grupos celulares 

cuando la insulina les incrementa su abso~clOn de glucosa 

!figura ~) CGuarner y Alvariu-Buyl1a, 1989>. 

La adrenalina moviliza la glucosa qu.e se encuentra 

almacenada en forma de glucbgena hepll.t!co y musc:ular, por la que 

aum•nta la glucosa sangulnea CHers, 19761 Mayes, 19761 Goodman, 
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1960). Esta hormona hace que los eritrocitos liberen glucosa al 

medio, actuando como hepatcci tos e irculantes (f iglLra 4) rnuarner 

y Alvarez-Buyl la, 1989>. 

Los glucocorticoides inhiben la utilizaciOn de glucosa por 

los tejidos extrahepAtlcos y facilitan la gluconeog~nesls a 

partir de las protelnas y ~cides grasos, elevando los niveles de 

9 lucosa en la sangre <Hers, 19765 Mayes, 1976; Gacdman, 19801. 

E:l 9lucagon estimula la converslbn de glucbgeno hepktlco a 

glucosa y facilita su secrecibn al torrente sangulneo lHers, 

1.9761 Mayes, 1976; Goodman, 19801. Las hormonas tiroideas 

ejerctn una acciOn dlabetOgena sobre la glucemia !Mayes, 19761 

Gaadman, 1980). Los efectos de estas hormonas sobre los 

eritrocitos se desconocen. 

Ademk& existen numerosos p~ptldos secretados por el sistema 

nervioso que Intervienen en la glucorregulaclOn <Frohman, 19631. 

Entre ellos, 

disminuye el 

se pueden mencionar la hormona del crecimiento- que 

consumo de glucosa por algunos tejidos como el 

m6aculo, y la hormona adrenocorticotrbfica q~e estimula la 

111crecllln de glucocortlceldes !Mayes, 19761 Goodman, 19801. Se 

ha descrito también la partlclpaclOn de otro neuropéptldo que 

facilita la absorclOn de glucosa por las neuronas, ya que la 

Insulina no atraviesa la barrera hematoencefAllca IAlvarez­

Buylla y Alvarez-Buylla, 19831. 

Por otra parte, desde los trabajos de Claude Bernard !16~9l, 

se sabe que existe un control central sabre los niveles de 

glucosa en el medio Interne. Se comprobO, por ejemple, que 

se pueden b~tablecer reflejos condicionados hlpoglucemlantes, al 

asociar en el tiempo el sonido de un timbre o el olor a menta con 

19 



inyecciones de insulina lAlvarez-Buyl la y Carrasco-Zanini, 1960t 

Alvarez-Buylla y Alvarez-Bu)'lla, 1975; Woods, 1972). El sistema 

nervioso juega también un papel importante en la horneostasis de 

la glucosa a través de la i~ervaclOn hepAtica lEdwards, 1971 1 

19721 e inervando a las gl~ndulas encar·9adas de producir las 

hormonas que intervienen en la glucorregulac:iOn lWoods y Porte, 

19741 Porte y cols., 1975; ur,gar y Phillips, 19831 <fi9ura 61. 

L.a.5. eritroblas..tQ.s. 'i.. la bomeostasis d.e. la 9lu.c.nil dJLc..ani.e. el. 

Debido a que los eritroblastos fetales tienen mayor ndmero 

de receptores a la glucosa en sus membranas que los eritrocitos 

adultos, es posible que regulen les aumentos en la concentractOn 

de glucosa en plasma, lo que facilitarla el transporte de glucosa. 

de la madre al feto, al incrementar el espacio en el que se puede 

disolver este carbohidrato. En consecuencia, les eritroblastos 

fetales podr\an intervenir de manera importante en la hcmeostasls 

de glucosa durante el perlado fetal. 

Aunque la m~dula Osea es el sitio Optiino para la 

preliferaciOn de les edtrccitos, debido a que las cavidades de 

los huesos se desarrollan rnuy tarde en el periodo fetal, otros 

or9anos son los responsables de la producclbn de c~lulas rojas 

durante este perlado lErslev, 197Zl. 

Los primeros eritr-oblastos se forman en la perifer-ia del 
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embr!On en las !•las sangulnea& del saco vitelino. Son cflula• 

grande• permanecer1 nucleadas durante toda su vida funcional, 

Mks tarde sen suatituldas por cblulas mlis pequeÑ&5 1 no nucleadas 

que se derivan de la erltropoyesls hepltlca !Erslev, 19721 Yood, 

19761 Big9ers, 19801. 

En tl hlgado feital e-xclusivame-nte se forman er itroblastos, 

mi•ntras que en la médulil Osea de los animales adultos tambttn sv 

forman granulocitos y linfocitos IThomas y col s., 1960; Thomas y 

Yoffey, 19641, Por lo tanto, durante esta fas" de erltropoyesla 

hepól.tica, la san9re contiene pocos leucocitos !Thomas y Yolfey 1 

19611 Thomas y Yoffey, 19621. Por otra parte, se ha descrito que 

en los fttos se producen muchos mlis eritroblastos par unidad d& 

tlempo durant .. el periodo de la eritropoyosis hep•ttca, qut 101 

qu• se producen en la ml!dula Osea de los animales adultos <Thoma1 

y Yoffe)I, 19611. También se ha reportado que el contenido do 

eritroblasto• por unidad de volumen en la sangre +.tal, y la 

concentrac10n de hemoglobina en estas c~lulas aumenta durante el 

deurrol lo fetal !Thomas y Yoffey, 19621. 

En el hlgado fetal los erltrcblastos 15e forman en las 

trab~culas 

hepiticas. 

heplticas, en Intimo contacto can las cUulas 

De htcha, existen en estas zonas Células can 

apariencia Intermedia entre los precursores de los erltroblastas 

)1 los de las ctlulas hepllt leas IThomas y col s., 1960¡ Thomas y 

Yoff,.y, 19641. Esto sugiere un ori911n endodermico, mis que 

mesod&rmicc, para los precursores de los orltroblastcs hepltlco1, 

al Igual que H ha sugerido para los de le• erltrcblastas del 

saca vitelino !Thomas y cols,, 19601 Thcmas >' Yoftay, 19641. 

Aunque se ha descrita que existe erltropo)leBls en el bazo 
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durante el perloclo fetal 1 e!i. posible que este brgano sblo 

secuestre ~ destruya c~lulas nucleadas provenientes de otros 

sitio• <Rosenberg, 19691 Erslev, 19721. 

La. fase de producclOn de glObulos rojos en el h!9ado termina 

antes del nacimiento en algunas espi?cies y aparecen cblulas 

sangutneas en la re9tbn cartilaginosa de los huesos; poco a 

poco, las cavidades Oseas se- van convirtiendo en el sitio 

principal de praducc!On de eritrocitos !Erslev, 1972). 

Durante la vida fetal tardla, el control fislo!Oglco de la 

producciOn de glObulos rojos es la hlpaxla y la liberaclOn de 

erltropcyetlna. Se ha observado que cuando hay p~rdida de 

sa.nsre, hipoxia e hemOlisis en los fetos o los reci~n nacidos, se 

activan focos extramedulares h•m•topoybticos en el htgado 

lErslev. 19721. 

Perm11bt lid¡r¡d de, lJla 1ritcnbl;pslp5 teJ..a1.eJ¡ a. 1& Q1.UJ:.'2u..... 

En contraste con lo que ocu~re en la sangre de les marnff~ros 

adultos. la. sangre fetal de todos los mamlferos, excepto el ga.to, 

contiene una concentracibn de glucoGa aproximadamente igual en el 

Interior de los erllroblastos y en el plasma CGoodHln, 19~41 

Wlddas, l9:iSJ. lncl11so se ha repor-tado una mayor concentrac!On 

d& 9lucos1 en el interior de los glbbulos rojos que en el plasma 

CHllchcock, 19491. 

Se ha observado que duranta el desarrollo f1ttal 1 ocurre una 

dlsminuciOn en Ja capacidad para transportar glucosa por las 

membranas de los eritrcblastos en la mayorta de las especies de 

los mamlferos COoodwin, 19~41. Esta. dlsmtnuc!On coincide con la 
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desapariciOn de algunos componentes protéicos de la membrana de 

las eritroblastos que probablemente correspondan a los 

transportadores de glucosa CKondo y Beutler, 1980). 

La etapa de la vida duNnte la cual disminuye la 

permeabiladad de los glObulos rojos a la glucosa varia en las 

distintas especies. En algunas ocurre antes del nacimiento como 

en el cerdo, en otras después de ~ste cerno en el cobayo y el 

borrego y en otras mAs, nunca cambia come en el ser humano 

<Goodwln, ¡95q¡. 

Algunos autores consideran que el cambio en la permeabilidad 

d• los eritroblastcs se debe a que son reemplazados pe~ una nueva 

poblaciOn de c~lulas adultas. Goodwln y Coombs <19561 

describieron que los glObulos rojos fetales del cerdo no tienen 

ol grupo 

glObulcs 

A d~ antlgenos de superf lcie que se encuentra en los 

rojos de los adultos de esta especie. Encontraron que 

la prcporciOn de células rojas que se aglutinan can el suero 

anti-A aurnenta paralelamente al cambio en la distribuclOn de 

glucosa en la sangre teta!, 

~ooney y Ycung 119781 encontraren que el reemplazamiento de 

los eritroblastos permeables a la glucosa en el borr990, sigu~ el 

mismo curso temporal que la desaparlciOn de la hemoglobina fetal, 

y que la permeabilidad de los glObulos rejos a la glucosa es 

directamente proporcional al contenido de hemoglobina fetal en 

las ctlulas. Estas mismos autar•s reportaron que paralelamente 

con la disminución en la perm11abl 1 ldad a la glucosa en los 

glObulcs rejos ocurre una dlsmlnuclOn en la permeabilidad a la 

inosina, 

~a capacidad de transportar glucosa de los erltroblastos 
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tubl•n •• ha rt> lac icnado con el contenido de potasio en estas 

et lulas. Se h-a sugerido quo la glucosa es transporta.da al 

interior de 1 os er i trob las tos para proporcionar la energla qH se 

requiere para acumular potasio y sacar sodio del 1 nt<>rlar d• las 

cf.lulas IW!ddas, 195:51 • En algunas especies como el gata en las 

que tas c~lulas rojas no son permeables a la glucosa, el 

contenido de potasio en los eritrocitos es muy bajo <Widdas, 

19551. 

f?aAa.l dJt. J.a.&. critcgb\11tg5 e.n1.a.hgmeg5ta.sl' d.e, la sJ,.u.c.g.5.& 

lllwlnt.a e.1 ~ ü.t..a.L. 

Aunquo 

ontogenU lea 

se ha descrito en gran parte la evaluclOn 

tanto macroscOpJca como ralcrascbplca 

practlcamenle todas las estructuras anatbmlcas que constituyen al 

organismo en forma.clOn, )' et papel de numerosas sustancias y 

hormonas que inducen la dif-erenctaciOn y la aparición de nuevas 

propiedades f islclbglcas on los teJ Idos !Jost y Pleon, 19701, la 

evolución ontagenl!t lea de 1 es si. stemas funcionales encargados de 

m&ntener Ja vida desde qu.e el organismo consta de una sola 

ctlula, que la canst! tuyen mi llares de ellas, 

desconocen en su mayor parle. 

Existen muy pocos trabajos donde se descr Iba la evoluclOn de 

las mecanismos encar91dos de la homeastasts de la glucosa durante 

el desarrollo embrionaria y no se ha descrito en ninguno de ttllos 

•l papel que les erl troblautos pudieran d"sempe1lar en Hta 

funclOn vital. 

Recientemente se d11tscriblO que durante el periodo fetal de 



la rata se pueden distinguir des etapas con dlstinta5 

organizaciones funcionales encargadas de la ham~ostasis d1 la 

9lucosa (Guarner, 1986). En la primera de ellas, que va. d• 

aproxh•adamente el dla 15 al 17 do la gestac!On, cada Organo 

depende de la glucosa que le llega por la circulaciOn y contiene 

una pequeÑa reserva de carbohidratas <+ igura 71. Los mecanismos 

encargados de la homeostasi s de la glucosa parecen estar 

relacionadas en esta etapa a los mecanismos que regulan los 

cambios vasculares lGuarner, 1986>. Las catecolaminas juegan un 

papel muy Importante, provocando una redlstrtbuctOn en el flujo 

sangulneo a los distintos brganas fetales IJast, 19661, '" 

incrementan el flujo de sustratos al cerebro, corazon e hlgada 

!figura 81 CGuarner, 19861. 

Hacia el final de la gntac!On, las mecanismos homeost&tlcos 

fetales evolucionan. El hlgadc se diferencia funcionalmente como 

almacén general de glucosa y llega a acumular casi el doble de 

9luc09ena por gramo de tejido, que el que se encuentra en •1 

hlgado adulto !figura 71 (Jost y Pleon, 19701 Guarner, 19961. La 

insulina y la adrenalina ya regulan en esta etapa las res~rvas d• 

gluc091tno en el higo.do !figuras 8 y 91 IGuarner, 19861. 

Debido a las caracterlsticas de los erltroblastos fetal••• 

es muy probable que esttn jugando un papel muy Importante •n la 

homeostasis de la glucosa durante •l periodo fetal, y sobre todo 

durante la primera etapa d• tste, '"" la que el higo.do no •• ha 

diferenciado funcionalmente como almacln de glucOgeno y la 

llegada de glucosa a las c&lulas depende de la dlstrlbuclOn de la 

sangre par los cambios vasculares. Por otra parte, e& probable 
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que la capacidad de los eritroblastos fetales para regular la 

concentraclOr1 de glucosa en plasma, facilite el transporte de 

glucosa hacia la sangre fetal en la placenta, al incrementarse et 

espacio en el que se puede disolver este carbohidrato en la 

sangre fetal. 

Por ello, er1 la presente tesis se analizarc!I. la capacidad de 

les eritroblastcs para compensar los cambios en la concentrac10n 

de glucosa en el medio y ta manera como esta propiedad de los 

eritroblastos se encuentra r-e9ulada por la insulina y ta 

adrenalina. So postula la hipCJtesis de que los erltroblastos 

fetales participan de manera impor-tante en la regulaclOn de la 

glucemia durante el perlada fetal, antes de que se establozcan 

les mecanismos hepáticos y hormonales del adulto. Se da un 

significado funcional a la existencia de un 9ran nl.lmero d• 

moléculas transportadoras de glucosa en las membr~nas de los 

eritrablastcs, y se propone a esta c:aracte-r1stica como un 

mecanismo primitivo encargada de mantener el gradiente de la 

cancentraciOn de 9luccsa entre la sangre materna y la fetal, 

facilitando la lle9ada de 9lucosa al feto. 

NE TODOS 

An.1a&l..l.I. exp1rie1ntal11 

Las experimentes se realizaran en fetos de rata de ta cepa 

Wlata.r de los dlas 15, 17, 19 y 21 de la 9estactbn. En la rata 

el embarazo dura 22 dlas. El embribn so implanta en la pared de 

las trompas uterinas entre los dlas 9 y 10 de la 9estaclCJn. El 
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periodo embrionario dura d~l dla 10 al 14 y se considera como 

periodo fetal al Intervalo del dla 14 al 22. La edad de tos 

fetos se determino por el rnétcdo de Jost y Pican <1970) con una. 

aproximación de 12 horas. Se dejO a las hembras aparearse con el 

macho por una noche ldla O de la gestaciónl. Se palpó el abdomen 

de- la rnadre en el dta 14 y se separo a las ratas embarazadas. 

Proredi•tentg QU 1 rQratco :it, gbtenctOn U l.a u.o.gc,e il..tAl... 

Las ratas embarazadas se anestesiaron con una inyecclOn 

lntraperltoneal de 3 mg/100g de peso corporal de pentobarbltal 

sOdico !Anestesal, Smlth Kllnel. Se hizo una incis!On en la 

Um~a media, dejando expu&stas las trompas uterinas. Los f•tcs 

s• exteriorizaron uno par uno dejando la placenta en su sitie. 

Se colecto sangre arterial proveniente de la placenta y venosa 

proveniente del feto de los vasos del cordOn umbilical. La 

obtenclOn de la sangre ocurrlb entre las 9:30 y las 12:30, Para 

1'1 lo, 

cordOn 

se ligaron •slos vasos en su pcrciOn m•dia, 

umbilical a uno y atro lado del nudo y •• 

se corto el 

colecto 1 a 

sangre en tubos capilar~s heparinlzados cuyas puntas terminaban 

en bisel. La clrculaciOn se bloqueo para impedir que la sangr• 

arterial y ~enasa se mezclaran. Se comprobO que ligar estos 

vasos no producla alteraciones en la glucemia fetal, tonando 

muestras controles sin ligar estas vasos. Se ha comprobada 

tambll!n que el pentobarbltal sbdlco no modifica el comportamiento 

de los er1tracitos con respecto a la glucosa haciendo 

experimentos con sangre de ratas adultas obtenida sin utilizar 

anestl!s!cos. 
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Variactgne~ en l..a cpnccntraclOn J1e 9-lUC.cs.a en. JÜi1S,.ma X en el 

~a l1e s.lui:csa :t !ll~sena en l.cs er..ilcalúas.t.cs l!u..can.t.e al 

~ f..e.laJ. .l1e .la .ca.t..a.... 

Se midiO la concentraclOn de glucosa en plasrna y la 

concentración de glucosa y glucOgena en los erJtroblastos de las 

diferentes edades fetales, y se calculo la diferencia arteria-

venosa para cada una de estas variabl~s. Se hizo un an~11sis de 

varianza para determinar si los cambios durante el perlado fetal 

eran significativos si exisllan cambios entre las 

concentraciones en la sangre arterial la venosa. Se utlllzb 

la prueba de •p de Stuc!ent-Fisher para analizar si las 

diferencias arteria-venosas eran signíf icativas. También se 

tomaron muestras de sangre arterial materna para determinar su 

cancentraciOn de glucosa en plasma. 

Se comparo el contenido de glucosa y glucOgeno en las 

eri troblastos y en el hlgado, que es e-1 almacén general de 

glucosa •n les organismos adultos, cans i derando sus 

concentraciones por grame de tejido y tomando en cuenta el 

volumen total del tejido. Para ella, se llevo un control del 

peso del hlgadc, del hernatccl"lto y del peso ccl"pcral y se 

considero que el volumen de la sangre correspcndfa al 12% del 

peso corporal en los fetos, a1 igual que ocurre en los adultos. 

DetgrmtnactOn .d.e ~capacidad ti.e l.DJs erttrgbla5tg:s ,da dtsttntas 

ed.aWu¡ f4t..ill.es lliU!A cgnptnsar los iULUDJ.w¡ en, la c.ancentrariOn d.a 

sJ.w;Jwi. 11.ll tl l2lAlima.. 

En 6 tubos de reacclOn heparinizados se colocaron 0.2 ml de 

sangre. SR centrifugaren y se separó el plasma y la capa de 
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ce.lulas blancas. El plasma se sustituyo cor1 solución salina al 

0.9%. que contenta concentraciones de glucosa. de O, '10 1 80, 120, 

160 y 200 m9/d l. Se resuspendieron las células y se incubaron 
o 

durante 1:5 minutos a 38 C en un baÑo de ternperatur-a constante con 

a9i tac!On. Se volvieron a centrifugar las muestr"'as >' se 

determino en él las el contenido de glucosa en la. soJucilln salina 

can la que se sustituyo el plasma y las concentraciones de 

9lucosa y 9luc09eno en los eritroblastos. 

Con la misma sangr·e se hi za una determi nacJOn basal de la 

ccncentrac10n de gluc:osa en plasma y glucosa y gluc:bgenc en las 

er1t,..cblaetcs, y se hizo un control en a-1 que se centr1+u9b la 

sangre y se resuspendieron e incubaren las c~lulas en su propio 

plasma. 

Se graficO la concentrac!On de glucosa en la soluclOn salina 

con la que se sustituyo el plasma contra la di-ferencia en esta 

ccncentraciOn de glucosa despué-s del periodo de- inc:ubaciOn, 

corrigiendo los datos para tomar en cuenta las variac:ioneos en el 

hematoc:r! to durante el periodo fetal. Se 9rali cb la 

ccncentraciOn de glucosa en la solucibn con la que se s~stituyb 

el plasma contra las concentraciones de glucosa y 9luc09eno en 

los eritrcblastos para cada una de las edades de les fetos. So 

hi:zc un an.1.lisis de varianza para deterrntnar si las cambios 

prcdu.cidcs por las diferentes concent,..aciones de glucosa can que 

fueren incubadas las muestras eran slgnif lcattvas, y si la sang~e 

de diferentes edades producla cambios signllic:atlvos, Se trabajó 

con una n de 6, utilizando el ~umero de camadas que +u•ran 

necesarias para obtener suficiente cantidad de sangro. 
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E.f.eú'1ll lle la 9lW;a.5.a.. .lA ad rgna 1 ! na ll .U iruWl.J.llil lllll2l:e .l..WI 

er1trpbla5tgs .f.e.íJlles ~.su DA~ .en .la bgmeostest~ J1e l.a ~ 

Para estudiar los efectos de la insulina, la adrer1al1na y la 

glucosa sobre la capacidad de- los eri troblastos par-a compensar 

les cambios en la cancentraciOn de glucosa en el plasrna en las 

dlstintas edades, se inyectb intraperitonealmente a la mitad de 

los fetos de distintas camadas 0.1 U de insulina/g de peso 

tlnsulina simple, Lilly, S.P.l, diluidas en un volumen de entre 

2:5 ;¡ 50,Ul de agua destilada, o 2.0µg de adrenallna/g d"' peso 

<Adrenalina, FusteryJ, diluidas en el mismo volumen de soluclOn 

salina o 400 µg de glucasa/g de peso en el mismo volumen dD 

soluciOn salina. Las inyecciones se hicieron con una aguja del 

numero 27 a través d~ la trompa uterina a cada feto •n 

particular. Se dejO actuar a las hormonas y a la glucosa 5 

minutos y durante ese tiempo los fetos permanecieron en su sitio 

en el vientre materno. No se hicieron controles sabre la posible 

pérdida de glucosa y hormonas al inyectarlas en el vientre de los 

fetos, por lo que la dosis pude ser menor que la inyectada. La 

otra mitad de la camada slrvib como control. 

Las dosis de las hormonas se determinaron haciendo curvas 

dosis-respuesta sobre el glucbseno hepAtlco en fetos del dla 21 

de la gestaclbn. El tiempo durante el cual se dejb actuar a la 

hormona se escogib al comparar sus efectos sobre el glucC:lgeno en 

el hl9ado a distintos intervalos en fetos de esta misma edad. 

~os fetos controles no r•clbleron ninguna lnyecclOn ya que se 

encontrb que no habla dlfe~encias s19nlf lcativas entre los 

controles que no reclblan lnyecclOn y los controles Inyectados 

can sotuciOn salina en un volumen similar al empleado con las 
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hormonas y la glucosa. Por· otra parte, se- cor.ccen las efectos de 

estas hormonas en esas dosis sobre la retención de glucosa por 

los fetos de las mismas edades que se emplean er1 este trabajo y 

las cambios que prcduc¿n en el contenido de glucosa y glucOgeno 

~n distintos Organos fetales tGuarner, 1986). 

Después de i11¡ectar la insulina, la adrenalina y la glucosa 

se midieron la c:oncentraciOn de glucosa en plasma, y las 

concentraciones de glucosa y 9lucOgenc en los eritroblastos tanto 

en la sangre arterial como en la venosa y se compararon con los 

controles utilizando la prueba de •t• de Student-Fisher pareada. 

Los resultados se interpretaron tr·atando de entender el papel de 

las eritroblastos en la homecstasis de la glucosa, a la luz de 

los efectae; que se sabe que estas hor·monas producen sobre otros 

Organos que intervienen en esta funciOn. 

Pgter•tnactOn d..e. 9J,ur..Q.s.a X glucOgeno 

La cancentraciOn de glucosa en plasma s~ midiO por el m~todc 

de la enzima glucosa oxldasa !Kadlsh y cols., 196Bl 1 con ayuda de 

un analizador de glucosa Beckmann Analyzer 11. La reacciOn 

qulmica que se emplea en este m~todo es la siguiente: 

glucosa oxidasa 

glucosa + oxigeno~ .icl do 9lucOnlc:o + perOxldo de hidl"Ogeno 

El analizador de glucosa mide el consumo de oxigeno media.nta 

un electrodo sensible a este gas y transforma la lectura a m9 de 

glucosa/di de la rnuesll"a. 

El contenido de 9lucosa y 9luc09eno en los eritrocitos se 
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cuantific.ó por el rnétodo de Passoneia.u y Lauderdale <1974>. Para 

el 1 o, se centrifugó 1 a sangre y se sepat'aron e 1 plasma y 1 as 

cUulas blancas. Se tornar·on 0.01 ml del precipitado, se l isaror1 

las células eri 0.2 rnl de HCl o. 03N y se colocaron en baÑD de 
o 

Maria a .100 C por 5 minutos. La mitad de la muestra asi tratada 

se utilizO para medir la concentraciOn de glucosa en los 

eritroblastos por el rnélodo de la glucosa cxidasa. Con la otra 

mitad se hizo una di luciOn 1:5 en HCl 1N y se coloco en baÑD de 
o 

t1arfa a 100 C por tr-es horas para degradar las moléculas de 

glucOgeno a glucosa. La concentr·aciOo de glucOgeno se calc.ulO 

restando del valor de glucosa encontrado en las muestras en las 

que se degradb el 9lucb9ena a glucosa, el valor de glucosa libre 

que se habla determinado con la pr-imora 11\itad de la muestra. 

El contenido de glucosa y glucógeno en el hlgado, se 

determlr10 par el rnismo m~lodo hot.logenizando 0.01 9 del tejido. 

ANALISIS DE RESULTADOS 

contenldg .eta ~ ~ 9luc09enp .e.n lJ:a erttrabtg5.t.g5 Aw:.a.n.t.a e.l 

Concentracibn de glucosa en plasma. 

Encontramos un aumento progresivo en la concent~aciOn de 

glucosa en la sangre arterial proveniente de la placenta y en la 

sangre venosa p~oveniente del feto, conforme avanza su desarrollo 

lfl9uoa 10 y labia 11. No obstante, en otras especies como el 

36 



130 

129 

~Alle 

~"f180 
.J 
a.a 98 
z& se 
w~ 
~E' 1e 
QV 68 
o 
j 
.J 

" 

A 

r 
i 

{s ~7 l9 h # ad~lto 
ges tac 1 on 

TIEl1PO C d fag) 

8 

~~~~[r-r\ 
~ ~ 
< 

15 17 19 21 
gutaclon 

T!EHPO (di U) 

FIGURA 10 Cambios en la concentraclOn de 9lucosa en 
rata fetal: arterial Ce----ill y venosa Co---01 y en 

sangre de 
la sangre 

l y vena 
de la 

adulta: arteria uterina CD-0.>, arteria femoral 1 ~ 
femoral 1 Ll > <A>. Diferencia arteria-venosa 
concentraciOn de glucosa <B). X± e.e., p<.05. 

TABLA I An~lisis de varian%a de los cambios en la concentracibn 
de glucosa en sangre arterial y venosa durante el perlado fetal 
de la rata. 

Origen Suma de Grados de cuadrados F p 
cuadrados libertad medios 

Entre dlas 27,457.00 9,152.33 27.25 2X10 
de gestaclOn 

CFll 

Entre sangre ar- 1.63 1.63 .0049 
terlal y venosa 

CF2l 

-10 

Fl * F2 1, 595, 63 3 :531.BB 1.58 0.197 

Error 37,611.19 112 335.81 

Total 66,665.47 119 560.21 
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borr;go y el mona se ha r·eportado que la concentración de glucosa 

en la sangre fetal no varia con la edad de gestacibn (Shelley, 

1'1601. La dlferencia puede deberse a que la rata es llna especie 

al tricial, en lilnto que el borrega y el mono son precoces. 

Tamblbn Encontramos que la concentracibn de glucosa en la sangre 

mat&rna se mantuvo constante y fue siempre mayor que en la sangre 

fetal (figu.ra 10>. En otras especies se ha descrito que la 

concentraciOn de glucosa en la sangre mat&rna disminuye durante 

el 1mbia.razo, mostrando distintas tasas de decremento para las 

dlhrentes espe'cies <Batta9lla y Meschla, 19861. Es posible que 

l~ tasa de disminuciOn en la rata sea muy pequeÑa y por eso no se 

observe en nuestros resultados. 

Se reconoce que 

dlfusiOn facl litada 

la glucosa llega a la sangre fetal par 

a trav~s de la placenta y que su 

concentracibn depende de la glucemia materna <Gilbert y Bourban, 

19801 Batta9lia y Meschla, 19861. Podemos explicar el aumento en 

lQ concentraclbn de glucosa menclonado por un mecanismo capaz de 

regul•r dicho proceso de dlfus!On facilitada, por un aumento en 

el nllmero de transportadores de glucosa en la placenta, por la 

p•rticipaciOn activa de las vlas glucogenollticas y 

glucan•o9!nicas que proporcionan glucosa al torrente sangulneo en 

los fetos hacia el f lnal de la 9estac!On, o bien, por la pérdida 

progresiva de la capacidad de les eritroblastos par• absorber 

glucosa del rned io. 

El mecanlsrnc regulador del proceso de dlfusiOn facilitada en 

los fetos puede estar relacionado con las mcdificacicnes en el 

metabolismo placentario descritas en algunas especies. Estas 

modificaciones permiten a la placenta consumir otros sustratos, 
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como el lactato, de manera que llega al feto una mayor 

concentración de glucosa CShambaugh y col s., 1977¡ Rarnsay y 

col s., 19841. 

L.a participación de las vfa.s 9luconeo9énicas y 

9luco9•nollticas durante la vida fetal no se ha comprobado. Se 

describiO que la5 enzimas de las vtas 9luconeo9fnicas no se 

•ncu•ntra.n activas en los fetos fYeung y Oliver, 1967), per-o que 

su activid•d se puedQ inducir por el estrbs y por algunas 

hermanas como la adrenalina, el glucagon y la tiroxina tGreengard 

y Dowoy, 19671 Greengard, 1969; Battaglia Neschla, 19861. 

Aunque D•Wklns <19661 reportll una converslon activa de glucosa y 

glucbgeno y viceversa en cultives de hepatec1tos fetales de rata, 

otras autores no han encontrado activa la enzima que cataltza el 

lllt!mo paso del ro11plmlento del 9luc1>9eno, la fosforllasa, en el 

hlgado al final de la 9estacilln, por lo que afirman que este 

br9ano es Incapaz de liberar 9lucosa a la clrculactbn CSchwartz y 

Rall, 19731 Devos y H&rs, 19741. 

Encontramos la diferencia arteria-venosa de la 

concentraciOn de glucosa fue pQqU~Ña los dlas 1~ y 17, aumento el 

dla 19 )' "" lnvirtlO el dla 21 !figura 101. Esto indica un 

consumo bajo dR glucosa durante el periodo fetal, o bien, su 

•nsascaramienta par la liberactbn de glucos~ intracelular par 

procesos de glucogenOllsls o gluconeog~nesls fetales. Estos 

resultados y los d~ otros autores en los que se muestra una razon 

meno~ que uno ~ntre el consume de glucosa y el de oxlgena en 

fetos d11 borregos, vacas )' caballas, indican la oxldaclbn d11 

otros sustratos, ademas de la gl~cesa, en el metabolismo fetal 

ITsoulos y cols., 19711 Batta9lla y Meschia, 19781. 
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FIGURA 11 Cambios en la concentraclOn de glucosa en el Interior 
de los erltroblastcs en la sangre arterial t.....-e> y en la venosa 
!o--0> durante el periodo fetal y en los eritrocitos adultos 
arteriales ! A l y venosos < A l !Al. Diferencia arter!o­
vanosa de la concenlraciOn de glucosa en el interior· de los 
erltroblastos <B>. X .l; e.e. 

TABLA II AnAI lsls de varianza de los cambios 
concentraciOn de glucosa en los eritroblastos en la 
arterial y en la venosa durante el periodo fetal. 

Origen Suma de Grados de Cuadrados F 
cuadrados 1 ibertad medios 

Entl"e d\as 68.21 3 22.74 5.31 
de gestaclOn 

!Fil 

Entre sangre .... - 1.79 1 l. 79 .42 
te!"lal y venosa 

lF2l 

Fl * F2 7.64 3 2.55 .59 

Error 205. 71 48 4.29 

Total 283.36 55 5.15 

en la 
sangre 

p 

.003 
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FIGURA 12 Cambies en la cancentraclOn de 9luc09enc en el 
Interior de las &rltroblaatcs en la sangre arterial le-GJ y en 
la venosa 1cr-o1 durante el periodo fetal de la rata y en les 
•rltrccltas adultos arteriales 1 A J y venosos < A J <AJ. 
Diferencia art~rta-vencsa de la concentract6n de glucOgena en los 
erltroblastos fetales IBJ. Xi e.e. 

TABLA III AnAllsls de varianza de los cambies 
ccncentraciOn de glucogeno en los eritroblastos de 111 
arterial y venosa durante el periodo fetal. 

Origen Suma de Grados de Cuad,-.a.dos F 
cuadrados libertad medies 

Entre dlas 1,111.6q 3 370,55 2.89 
de ses tac !On 

IFlJ 

Entre sangre ar- 77,79 1 77.79 .61 
tulal y venosa 

IF2J 

FI * F2 196.78 3 65.59 .51 

Error 6,133,71 48 127.79 

Total 7,519,93 55 136.73 
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fetal y aumenta. nuevamente en el d!a 21 (fisura. 12 y tabla 11!>. 

La aiferencia arterta-veno5a de la cantidad de qlucbgeno en el 

interior de las eritrablastas es muy pequeíla durante los dtas 15 

al 19 de la gestaciOn y se incrementa hasta alr·ededo!'" de 100 

m<;1llOO 9 d~ eritroblastos en el dla 21 d;,J periodo fetal. Estos 

datos apoyan la hip6tesis de qu• los eritroblastos fetales juegan 

un papel importante en la homeostasis de la 9lucosa, almacenando 

glucosa en f arna de 9luc09~na. Su cancentraciOn es alta al 

p~inciplo del perlado fetal cuando cada tejido depende de sus 

rasa~vas de 91uc09ena y al final de éste cuando el hf9ado sa ha 

diferenciado como almacen de carbohldratos y disminuye durante la 

etapa d~ transtciOn entre estas das organizacianes. 

ComparaciOn de las reservas de glucosa y 9lucOgeno en los 
eritrobl~stos y en el hl9ada. 

Encontramos que las reservas de glucosa y 9luc09eno en los 

eritroblastos son casi iguales a las de las hepatocltos al 

principio del periodo fetal y menores hacia el final de éste. 

Esto ocurre debido a que el hlgado se define ~uncionalmente como 

almacén general de carbohidratos, capaz de apartar glucosa a los 

demls Organos fetales lfi9ura 131. 

Es posible que los hepatocitos se conviertan en un almac~n 

Importante de g1ucb9ena como consecuencia del aumento en el 

ndmero de células fetales, pues coincide con un aumento importan 

te en el peso fetal. Es probable que la glucosa que genera la 

reserva de glucOgeno hephtlca fetal provenga de las vlas 

gluconea9~nlcas, ya que los fetos de 21 dlas de gestaclOn sbla 
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FIGURA 11 Variaciones en la concentraciOn total y en el 
contenida de 9lucosa <AJ y 9luc09enc IBJ en las erttroblastos y 
en el hl9ado, durante el p•rlodo fetal de la rata y en el 
or9antsma adulto. 
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retienen pequeíl•s cantidades de la 9lucosa r¡ue proviene de la 

plACentil ffi9ura 10>. Aunque se dc-scribiO que las enziinas que 

1nl•rvienen en esta1 vlas no se encuentran normalmente activas en 

Jas fetos <Yeung y Oliver, 1967>, no es posible explJcar el 

origen de 1& enorme rrts.er•va de glucOg@no de otra manera. Por 

atr¡i part•, s~ r~portO que la actividad de las enzima• dt estas 

vlas se puede inducir por el estr~s producido por la insuf icionte 

aportacion mat•rna d• oxigeno y glucosa al final del embarazo o 

par la inyecciOn de hcrmona5 coma el 9luca9on, la adrenalina a la 

tiraxlna IDaHkln!i, 19661 Greengard y DeH•Y• 19671 Groengard, 

19681. 

La tunclOn de la reserva de glucOgenc hepAtico fetal se 

dascanace. Claud• Bernard <18~91 suglr!O que era la de una 

reserva energttica en dando se almacen~a glucosa que era 

utilizada en el desarrollo de muchos tejidos en el 

mantenimiento de la homeostasls fetal. No obstante, la actividad 

de las vlas glucogenollticas en el hlgado no se ha comprobado. 

Dawklns <19661 reporto que existe una convorslOn activa de 

glucosa a glucógeno y viceversa en cultivos de hepatacitos 

f•tales¡ sin embargo, se oponen 

encontrado fasforilasa activa en 

otros autores que no han 

el hlgado al final de la 

9•st&clOn, por lo que afirman que este brgano es incapaz de 

llb•rar '3iucosa a la clrculaclbn tSchwartz y Rall, 19731 nevas y 

Hers, 1974). Par otra pA~te, podemos explicar el aumento que 

encentramos en la concentración de la glucosa en el plasma 

conforme avanza el desarrollo !figura 8) por la posible 

partlclpaclOn de las vlas glucogonol!tlcas en los fetos hacia el 

final de la gestaclOn, 



A pesar de que el h\gado no parec:c e~tar j ugar1do un papel 

determin&nte en la hcl'fteostasis d~ la glucosa al principio del 

perlado fetal ya que no almac~na 9lucb9eno, el peso relativo de 

este Organo con respecto al peso corporal total ~s muy grande 

lfl9ura 141. 5., s¡be que en el hlgado fetal coexisten la linea 

c1tlular hematopoyttica y los hepatocltos 

constituye el 40~ del peso d•l Or9ano <Dupouy 

que la primera 

Jost, 19691 Jost 

y Pleon, 19701. La importancia de este Or9ano al principio del 

parlado f1tal puede deberse a que es el encar9ado de producir los 

eritrobla1tas que salen a la circulaciOn, llegan a la placenta 

par& abastecerse de glucosa, y mantener de esta manera el 

gradiente en la concentraciOn de glucosa entre la sangre materna 

y la. fetill. 

DateretneclQn .dJt la capacidad Jla la.s ecttrobla$lD5 d.e, distintas 

lld.&du ~ RAU COMpen••r 1'111 iWIJU11Q:¡ e.n la cancentractQn de 

Los exp•rlmentos i.O. lLiito. con los que determinamos la 

capacidad de los orltroblastos para compensar los aumentos en la 

cancentrac10n de glucosa en plasma, mostraron que las c~lulas 

rojas fetales absorben una gran cantidad de la gluccs~ que se 

encuentra en el.medio en el que s• las incuba. La. capacidad de 

absorber glucosa del medio es mayor en los fetos de los dlas 15 y 

17 y disminuye durante el perlado fela.l. En los animales adultos 

la capacidad de los eritrocitos disminuye adn mls lfi9ura 15 y 

tabla IUI. 
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Estos datos concuerdan con los resultados de Goodwin (1954) 

y Kondo y Beutler <19801, quienes describieron que lo• 

•rilroblastos tienden a perder la capacidad de transportar 

glucosa a trav~s de sus membranas durante la g~stacibn y que 

existe una dlsminuclOn en la concentraciOn de algunos componentEs 

prot&lcas de la membrana de los erltroblastos, qua probablemente 

corresponde a los transportadores de glucosa. 

Llama la atenclbn que los erltroblastos fetales de las 

edades que estudiamos liberen solamente muy pequeÑas cantidades 
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FIGURA 15 Capacidad de los erltroblastos fetales de los dlas 
l:S lá--61, 17 C0-0l, 19 CO-O> 't 21 C_..l de la gestaclbn 't de 
los eritrocitos adultos e+~+> para compensar los cambios en la 
concentraciOn de glucosa en el medio en el que son Incubados, En 
el eje de las abscisas se graf lca la concentraclOn de glucosa con 
la que se sustituyo el plasma y en el eje de las ordenadas la 
diferencia en la concentraclOn de glucosa en esta soluclOn 
despu•s del periodo de lncubaclbn. Xi e.e. 
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TABLA IV AnAlisis de varianza para los c~mbios en la ca.pac i d;J.d 

dtt 1 os er 1 trob lastos para compensar 1 os cambias 
canc.entraclOn de glucosa en los difer~ntc-s medios en quo 
incubados y en las distintas edades fetales. 

-~-~--------· 

Orl9"n Suma de Gr·ados de Cuadr"ados F 
cuadr-ados 1 i bertad medio? 

Entre eclades 16,971.78 3 :i, 657. 26 l:l.25 
!Fl) 

Entr• concon- 307,707.81 5 61, 441. 56 165.86 
trae tones 

!F2) 

Fl * F2 5,675.00 15 378.33 1.02 

Errar 44,52:5.47 120 371.05 

Total 374,880.07 143 2, 621.54 

er1 la 
fueran 

p 

-0 
2X!O 

-10 
8X10 

0.44 

de glucosa al medio de cultiva cuando son incubados en presencia 

de bajas concentraciones de glucosa en el medio, como se habla 

descrito para los •ritrccttos adultas CGuarner Alvarez-Buylla, 

1986). Es posible que esto se deba a que los erltroblastos 

fetales, al ser incubados con su mismo plasma en nuestras 

condicJones experim~ntalf.n1, tienden a absorber glucosa, de manera 

qua la glucosa liberada por los erltroblastos puede estar siendo 

encubierta por la tendencia a absorber glucosa de estas células 

!tabla VI. La ausencia de llberaclOn de 9lucosa tambl~n se puede 

deber a que el mecanismo transportador de glucosa r•quiere de un 

cierta nivel de este carbohidrato extr'acelutar para funcionar. 

L• capacidad de los eritrablastas para liberar glucosa cuando su 

concentraciOn en el medio es baja implicarla que estas células 

padrlan saltar la glucosa que adquirieran en la placenta a las 

tejidos que estuvieran baÑadas por ~n medio pobre en glucosa. 
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TABLA V Cambios en la concentraciOn de 9lucosa en plasma, 
y glucosa y glucbgena en los eritroblastos despu~s de ser 
incubadas con su propio plasma. X z e.e., * p<.05. 

- Antes de Después de Diferencia 
incubar incubar 

----------
F•tos día 15 29.50 .!. 0.57 21.83 .!. 2.42 - 7.67* 

Glucosa Fetos dia 17 34.00 .!. 0.57 25.60 .!. 0.22 - 8.40* 
en plasma Fetos dla 19 39.03 .!. 2,90 25.80 .!. 1.00 -14.03* 

Fetos dla 21 61.00 .!. 2.39 32. 50 .!. 2.02 -28.50* 
Adultos 162.40 .!. 7.08 129.20 1 6.15 -33.20* 

F"tos dla 15 63.33 1 5.61 76.67 1 7.33 +13.36 
Glucosa Fetos dla 17 86.67 1 3.04 96.67 1 7. 70 +10.00 
en eri- Fetos dla. 19 96.00 :t. 21. 47 90.00 :t. 5.00 - 6.00 
trocltaa fetos dla 21 83.33 1 7.70 06.67 t.. 10.97 + 3,34 

Adultos 92.00 :t. 7.69 132.00 t.. 12.13 +40.00* 

Fetos dla 15 340.00 1 13. 33 390.00 t.. 25.28 +50.00 
Olucogeno Fetos dla 17 290.00 t.. 29.34 313.33 t.. 7.70 +23.33 
tn •r i- Fetos dla 19 235.00 t.. 27.73 328.00 :t. 53.52 +93,00 
trocitos Fetos dla 21 343.33 t.. 11.94 373.33 t.. 48.69 +30.00 

Adultos 560.00 1 65.32 668. 00 t.. 82.68 +108.00* 

La concentraciOn de glucosa en el interior de los 

1rilrocitos aumento cuando incrementamos la cancentraclOn de 

glucosa en et medio en el que eran incubadasl sin embargo, na 

hubo diferencias sl9nlf lcatlvas entre la san9re de las distintas 

edades fetales !figura. 16 y tabla VII. Cuando los erltroblastos 

fueran incubados con paca glucosa, la concentraclbn de este 

carbohidrato en su interior fue menor que ta que se encontraba en 

condiciones basales en esa edad, y cuando se incubaron con mucha 

glucosa, su concentraclOn en el interior fue mayor que en dichas 

condiciones 11). No encentramos cambios en la 

cancentraclOn de glucosa en el Interior de los eritrocitos 

adultas después d•l periodo do lncubaclOn, Esto Indica que 

pa•lblemente los erltroblastos fetales estAn participando de 

manera ml~ activa en la homeostasls de la 9lucosa fetal que los 
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FIGURA 16 Cambias en la cancentraclbn de 9lucasa en las 
11rltrablastas fetales de las dlas 15 t/l--OJ, 17 to-tlJ, 19 tO-OJ 
y 21 !Cl--ill <le la 9estaclbn y en el adulta !+--+> despu~s del 
perlado de incubacibn en medios con distintas concentraciones de 
glucosa, X i e.1. 

Tabla VI Anallsls de varianza de las cambies en la ccncentraclOn 
d• glucosa en las erltrcblastas d" las distintas edades fetales al 
ser incubados en medios con distintas concentraciones de glucosa. 

Ori9en Suma de Grados de Cuadrados F p 
cuadradas llb.,rtad medie• 

Entre edades 13.00 3 4,33 .97 
(f!) 

-10 
Entre can- 323.2:5 :5 64.6:5 14.47 4X10 
c•ntra.cianes 

(f2) 

Fl * F2 27.7::1 1:5 1.85 .41 

Error 536,00 120 4.47 

Total 900.00 143 6.29 

:51 



ert trae 1 tas adu 1 tas. 

La concentración de 9lucOgeno en los eritroblastos fetales 

au.11e-ntO cuando los incubamos en medios ricos en glucosa hubo 

significativas entre tos eritroblastos de las 

distinta• edades fetales tfl9ura 17 y tabla VIII. No obstante, 

los feto5 d1l dla 15 no fueran los que almacenaron niaycres 

concQntraciones de 9luc09eno. Esto se debe probablemente a que 

los •ritroblilsto& de los f•tos del dla 15 de la gestación son 

tad&vla c•lulas macroctttcas y nucl•adas, de manera qut grAn 

parte d¡.l volum•n de la muestra. en la que analizamos l& 

concentrac10n de gluc09eno ~· encontr-abil ocupada por nO.cleas 

c11u1ares en las que na existe este carbohidr~to. En cambie, las 

tritrabla5tc1 de los fetos del dla 21 ya han perdido sus ndcleos 

. y •1 volu••n en el qu• analizamos el 9luc09•no estaba fcrnado 

princlpalml!'nte por citoplasma en el que esta mall!cula padla 

di s tr lbu Irse homa9•nea.111ente. A p•sar de ello, fue en esta edad 

fetal en la· que tos eritrablastos acumularan la menor cantidad de 

9lucb9ena. Lo& erltr-ocllcs adultos sleapr• contuvieron nayor 

cantidad de glucoseno en su interior que los eritrobla!lcs _en 

nuRstras condlclann iJl. lLi..LcJ;l. Esto se debe probablemente a que 

cu~ndo •• incuban los eritrocitos adultas en su propio plasma 

Incrementan su contenido de 9luc09eno en mayar proporclOn que lo& 

tri t.rablast.os fetales (Tabla V>. La cancentraciOn de glucOg•no 

en los erttroblastos que fueron incubadas can poca glucosa fue 

menor que la qu• s• encontraba en condiciones basales en esas 

edades, y su cancentracibn cuando fueron incubadas can 11ucha 

9luccsa fue ma~or que en esas condiciones (figura 12>. 
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FIGURA 17 Cambie en la ccncentraclbn de glucOgenc en les 
.rl trcbl&stcs fetales de los dlas 15 Cll---dl, 17 CD--iJl, 19 CO-Ol 
y 21 ,..,_., de la 9•stacl~n y en el adulto ct~~l, despu~s de ser 
incubados ~n medios que cantenlan distintas concentraciones de 
gluccu., X± e.•· 

TABLA VII AnAllsls de varianza de la ccncentraclOn de glucOgenc 
en les erltroblastca de las distintas edades fetales después de 
ser incubados en m•dioa que contentan distintas concentraciones de 
glucosa. 

Origen Suma de Grades d Cuadrados F p 
cuadrados 1 ibertad medios 

Entre edades 708.75 3 236.2:5 4.59 ,004 
CFll 

-10 
Entre con .. 4,:532.97 :5 906.:59 17.61 3X10 
c•ntraciones 

CF2l 

Fl * F2 211.:58 1:5 14.11 .27 

Error 6, 178.67 120 :51. 49 

Total 11,631.97 143 81.34 
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Efectos de la glucosa 

Cuando inyectamos glucosa intraperitonealmente a fetos de 

distintas edades encontramos que- la c:onc:entracitrn de glucosa en 

el plasma de la sangre arterial y la venosa aumento e figu.ra 18 y 

tabla VIII>. El Incremento fue mayor en los fetos de- 17 dlas que 

1n los de 21. Se h iza una regres iOn 1 l r1eal en 1 a que- se encentro 

una pendiente !ml Igual a -20.21, un coeficiente de re9reslOn ! 
2 

P J de 0.46 y una probabl l ldad !pi de 0.0007 en el pi asma de la 

1angr• v1no1a. l.a conc1ntrac10n de gluco1a e-n •l pla.siaa arterial 

na mosteo uni. regreolOn •stadlstlcaml!nt" 1l9nlfl call va. La 

diferencia arteria venosa de lii cancentraclbn de glucosa. en 

plasma dlsmlnuyO en Igual proporclOn en todas las edades 

••ludiadas !figura 181. 

Las ccncentracicnes de glucosa y glucOgenc en los 

1rltroblastas no se modificaren signlftcattvanente en la sangre 

arterial pera aumentaran en la venosa, compensando el. incremento 

1n la. c:ancentracibn de 9lucosa. en el plasma. El aumtnto tendib il 

ser mayor en los fetos de 17 dlas que en los de 21. La 

diferencia arteria-venosa de las concentraciones de 9lucasa. 'Y 

glucOgeno disminuyeron significativamente en los dlas 19 y 17 

r••p•ctivamente !figura 18 y tabla VIII!. 

Estos datos rnuestran que al Inyectar la misma prcporc:IOn de 

glucosa respecto al peso corporal de las fetos, los mks J avenes 

responden con mayor htperglucemia y mayor incrernento en la 
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FIGURA 18 Efectos d• la inyecciOn lntraperltoneal de glucosa a 
fetos da rata de distintas edades en la sangre arterial, la 
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glucosa en plasma DI Concentracl<in de glucosa en los 
erltroblastos y Cl Cancentrac!On de 9luc09eno en las 
eritroblastos. x.t "·"·, * p<0.05, 



TABLA VIII Efectos d& las 1 nyecc iones i ntraper' 1 ta nea les de 
glucosa, adr'enalina e insulina a fetos de distintas edades. 

Dl5 Dl7 D19 D21 

GLUCOSA EN PLASMA 
Contr'Ol arter-ia 27. 7.!.3. o 37.1±. 6.3 42.9±5.3 41. 2±. 4.0 

vena 25. 4±.3. 3 37.0± 5.0 20.6;t3.5 50.5± 5,7 
Glucosa arteria 82.4±.11.9* 76.9;t6.0l 60.9± 4.0* 

vena 103.0±.19.0* 92.9±6.0l 102,9±11.6* 
Adrenalina ar'teria 33. 8±9. 3 48.6±10.0 42. 2,±3.8 43.5± 3,4 

vena 17.4,!.3.8 47.4± 5.6 36. 7,!3.9* 77.1± 6.9* 
Insulina arteria 23. 8±2- 9 44.9± 6.3 34. 5.t5. 6 34.9.± 7.2 

vena. 21.2±3.2 49.3,! 5.1 31.0.t4.4 46. 7.± 7,0 

GLUCOSA EN ER ITROBLASTOS 
Control arteria 57. l.!.6.3 85.7±10.5 84.0;t6.8 83.0;!. 6.1 

vena 6Z.9;t4.8 85.7± 5,3 82.0;t6,0 86.2± S.5 
Glucosa arteria 94.3± 6.7 90.0;t6. l 77.l;!. 6.3 

vena 125.7±10.5*127.5±.B.6* 102.9!;11.0* 
Adrenalina ar'terla 68.6± 3,7 86.0±7.0 87.S.± 7.0 

vena 77.l± 4.8 7B.O.t5.2 92.5.±11.7 
Insulina ar ter la 80.0.± 4.0 82.5,!7.4 82.9.± 6. 3 

vena 77.2.± 6.4 92.5±7.0 88.6.± 3.7 

GLUCOGENO EN ERITROBLASTOS 
Control ar' ter' la 400.0152.1 314.3!,;29.l 316. 0±.36.4 393.8;!:27.0 

vena 362.9±56.9 301.9±.42.8 301.5128.0 342,5;!.28.0 
Glucosa arteria 320.0±.29. l 360.0±.52. 2 351.4±.29. 6 

vena 431.4±.28.2*360.0±.33.5*395,7;!.41.5 
Adrenalina arteria 331.4±30.2 294.0±38.8 392,5±39.2 

vena 295.1±21.2 312.0±32.9 297.5±25.5* 
Insul lna ar ter la 231.4±26.4*330.0±45.6 342,9±27.8* 

vena 337.1±25.4 320.0±34.l 368,6±20.6 

D15: fetos del dla 15, D17: fetos del dla 17, D19: fetos del ella 
19, D21: fetos del dla 21. x.± e.e. 'f(l <O,DS. 

concentraciOn de 9luc09eno en el interior de sus eritroblastos 

los fetos de 21 dlas. Esto Implica que los erltroblastos 

compensan los aumentos en la concentraciOn de glucosa en el 

plasma desde el comienzo de la vida fetal. Hacia el final de 

tsta, la hlpergluceinla causada por la ln)lecclOn de glucosa es 

11ornor debido posiblemente a que >'ª se han establecido otros 

mecanismos mks eficaces para controlar la glucemia, como el 

utableclmlento de ~n almacén genel'al de carbohldratos en el 



hlgada, Simulttlneamente.-, el rnecanismo primitivo de compensacitJn 

de los aumE-ntos en la glucemia, del que los eritroblastcs er·an un 

compar1er1 te importan te tiende a perderse y los aumentos en la 

conc:~ntraclbn de gluc~gena en estas c~lulas son menares. 

Efectos de la. adl"Er1al tria 

Con la inyección de adrendl ina no observamos rdn9un carnbio 

en el plasma y en el contenido de glucosa y 9luc:Ogeno en los 

erttrablastos de la sangre arterial. En la sangre venosa 

encontramos que la concentraciOn de glucosa en el plasrna se 

incremento en forma progresiva 
2 

gestaclOn lm = 6.11,_,o = 0.56, p 

en los dtas 
-6 

3X10 J, 

19 21 de la 

La cancentracibn de 

glucosa en los eritrablastcs no exper tmentCJ carnb tos 

stgniflc:atlvos mientras que la c:ancentraciOn de gluct>genc tendib 

a disminuir hacia el dla 21, aportar1do glucosa al plasma. Al 

hacer un análisis de regresión, las datos presentaron t...na 

variaciOn s19nif icativa lp<0.05> can elementos no 1 ineales. 

Encontramos c:¡ue la diferencia arteria-venosa de la ccncentraciOn 

de glucosa en el plasma se incremento significativamente en el 

d!a 15 de la gestac!On y fue disminuyendo pro9resivament" hasta 
2 -5 

el dla 21 lm • -4,86 1 p = 0.45, p =9Xl0 l. La diferencia 

arteria-venosa de la cor,centraciOn de glucosa en los 

erttrcblastcs se mantuvo constante, en tanto que la diferencia en 

la concentra.e: iOn de glucógeno se elevo en el dla 17, disminuyo en 

el 19 y na mostro cambios significativos en el 21 <figura 19 

tabla VIIII, 

Estos datas muestran q-.e la funciOn <Jlucogenolltic:a de la 

ildrenal ina sobre los eritroblastos aparece entre los dlas 19 y 21 
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&rltrcblastos. X± e.e,, fp<0,05. 
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de la gestación, coincidiendo can el memento en el que esta 

hormona comienza a regular la glucogenOlisis hepAtica. En el 

momento en el que se establece la reserva de carbchidratos en el 

hfgado, la adrenalina produce hipergluc:emia y hace que los 

eritroblastas disminuyan sus reservas de carbohidratos 

compcrtAndose como hepatocitos Cif'c:ulantes.. Se ha descrito que 

en el dla 15 de la gestacton, la adrenalina incrementa la 

concentraciOn d& glucOgeno en el hlgada, el corazOn y el cerebro, 

al incrementarse la llegada de glucosa a estos Organos a través 

de Ciilmbias vasculares CGuarner, 1986). Es posible que en esta 

edad la adrenalina actUe sobre los eritroblastos haciendo que 

liberen glucosa al medial no obstante, en este trabajo no se 

demostrb lo anterior debida a que el volumen de las muestras de 

erttroblastos de esta edad que obtuvimos eran demasiado pequeÑas 

para peder determinar el contenido de glucosa y 9lucb9enc. 

Efectos de la Insulina 

Cuando 

distintas 

inyectamos insulina intraperitonealmente a fetos 

edades no encontramos cambios slgnificativos en 

de 

la 

concentraciOn de glucosa en el plasma ni en su cancentraciOn en 

los eritrcblastas en la sangre arterial la venosa. Tampoco 

encontramos cambios significativos en la dif~rencia arteria-

venosa de la concentraciOn de este carbohidrato. Observamos una 

dlsminuciOn en la concentraciOn de gluco9enc en les erltroblastcs 

de la sangre arterial en les dlas 17 y 21 que posiblemente se 

deba a efectos de la insulina sobre la placenta, dlsmlnuyendc la 

ccncentrac!On de glucosa que pasa a la sangre fetal. No se 

encentro nlngdn cambio en la concentrac!On de este carbohidrato 
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'en la sangre venosa. La dlferencla arteria-venosa de la 

concentraciOn de este c:arbohidrato no se modifico 

sl9nificatlvamente con la inyecciOn de la insulina (figura 20 y 

tabi~ VIIIJ. 

Estos dates muestran que la insulina ne modifica la 

capacidad de los eritroblastos de las edades fetales estudiadas 

para compensar los cambios tn la ccncentraciOn de glucosa en el 

plasroa. De esta manera, se impide que los eritroblastos absorban 

la glucosa cuando la insulina incrementa su consumo por otras 

t~Jidos, 

DISCUSION 

Todas la.s c~lulas requieren energta para realizar sus 

funciones. Esta en&rgla la obtienen mediante la resplrac:IOn 

c11lular-, qu• consl ste en oxidar sustancias complejas, y 

1.hnac11nando la ener9!a qu• guardan sus enlaces en forma d~ ATP. 

La glucosa es el compuesto que se emplea mls frecuentemente coma 

su.strato inicial de las r•acclan&a resplrAtorias, generadoras de 

la •n•r9la c•lular. 

En los organismos pluricelulares se han desarrollado 

mecanismos complejos que les permiten mantener dentro de ciertos 

limites las concentraciones de gluc:csa extra e intracelular 

(figura 2l. Durante el desarrollo embrionario, los slst01mas 

regula.dores qu• mantienen constantes los niveles de glucosa desde 
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que el organismo se encuentra constituido por una sola c~lula 

hasta qu.e lo forman mi les de el las, cambian y evolucionan. En el 

pr•sente trabajo se analizo la capacidad de los eritroblastos 

para compensar los aumentes de glucosa en el plasma, y se propone 

a esta funcibn como un mecanismo primitivo encargada de mantener 

el gr·ad lente de la concentraciOn de glucosa entre la sangre 

materna y la fetal, sobre todo al principio del perlado fetal. 

Se ha descrito que antes de la tmplantacibn, los embriones 

obtienen energla a partir de las reservas de 9luc09ena del Ovula 

y qu& el consumo de este carbohidrato por el embrian aumenta 

hasta cien veces durante las etap~s que preceden a la 

implanlio.clOn !Brlnster, 1967 y 19681. Desde el moaento de la 

irt1plantaclOn hasta la etapa de formaciOn de las primeras semitas, 

los embrlonH •• nutren a partir del liquido que llena el 

lecitacel1 y de las c'lulas uterinas que se degradan para formar 

la decldu1 <Tanlmura y Shepard, 19701. 

Durante el periodo embrionaria y las primeras fases del 

p•rlodo fetal, la glucosa se obtiene princlpalment" por el 

proceso do dlfuslOn facilitada de la glucosa de la sangre materna 

a la fetal en la placenta. Se ha d•scrlto que al principio del 

p•rloda embrionario, el organismo consume gran cantidad d~ 

glucosa que este consumo va disminuyendo con el crecimiento 

hasta antes del perlado fetal 1 en que alcanza los niveles de los 

organismos adultas. El gran consumo de glucosa en los embriones 

me d•b& a los procesas stnt~ticos y a que en las c~lulas 

embrionarias las vlas aerbblcas de la degradaclbn de glucosa a6n 

na se encuentran activas, par lo que se requiere una gran 

cantidad de este carbohidrato para obtener energla IKOhler y 
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Peters, 1970). 

Se ha repor-tado también c:;ue en las etapas iniciales del 

desarrollo fetal en la r·ata 1 los mecar.iSMOS que mantienen la 

hornc-ostasis de la glucosa na se encuenlr-an aun desa,..rol lados de 

manera simila,.. a los sistemas que controlan la car1c&nlracibn de 

glucosa en les animales adultos. Cada. br9ano tier1& sus propias 

reservas de carbohidr-atos pequeÑas e independientes. La magnitud 

de estas reservas parece depende:- 1.lnicamente de la cantidad de 

glucosa que les llega por la cir-culaciOra, ·1 los mecanismos 

encargadas de la homeostasls de la glucosa estan ligados a las 

roec:anlsmos que regulan los cambios vasculares <Guarner, 19861. Se 

ha descrita que las c:atec:olaminas redistr·ibuyen el flujo 

sangulneo favoreciendo al cerebro, el corazOn y el hlgado e 

incrementan el flujo de sustr-atc;,s, particularmente de glucosa 

<Jast, 19661 Guarner, 19861. Las c~lulas de la m~dula 

suprarrenal de las ganglios par·a-aClrticos son sensibles a la 

asfixia y a la hipoglucemia en esta etapa, y responden a estas 

estlrnulos secretando catecolamina.s CComl ine y Sllver, 1966). Es 

en esta etapa en la que suponemos que los eri troblastos jugan un 

papel importante en la homeostasis de la glucosa, debido a que 

tienen un gr·an ndmer-o de mol~culas transpor-tadoras de glucosa en 

sus membranas <Kondo y Beutler, 1960), 

Hacia el ti nal de la gestacibn, los mecanismos homeoslAticos 

fetales evoluciona.r1 hacia una regulac:ibn intGgr·ada y tienden a 

parecerse mtis a las que mantienen los niveles de 9lucosa en los 

adultos. El hlgado acllla como almacén general de carbohidratos y 

la insulina y la adrenalina regulan la liberaciOn o el 

almacenamie.1lo de glucosa por este Organo lGuarner, 1986>. Es 
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posible qu• en esta etapa gran parte de los mecanismos 

neuroendocrino& que re9ulan la glucemia en los adultos ya se 

hay•n establecido~ Se ha descrito que los quimlorreceptores del 

seno caratldeo maduran relativamente temprano en el pertodo fetal 

de la rata !dla 18 d• la gestaclbnl <Kondo, 197:'11 y que responden 

a la estimulaclOn con cianuro incrementando los mavtmlentos 

r•spiratorios y aumentando la irrigaciOn hacia el cerebr~, el 

carazt:m. las glAndulas suprarrenales, el hl9ado y la placenta en 

•l borr-ego f"tal !Purves 't Blscoe, 1966J Walk"", 19041. No 

obstante, 

•n los 

se desconoce su papel en la regulaciOn de la glucemia 

fetos. El eje hlpotklamo-hlpoflslarlo Inicia su 

funcionamiento en la rata alrededor del dla 18 de la gestaclbn 

!Jost y Pleon, 19701, y es posible que Intervenga en la 

re9ulaciOn de la glucemia mediante la secreciOn de hormonas desde 

esta etapa. Sin embar90, su papel 11n la homeastasis de la 

glucosa fetal a~n se desconoce en su mayar parte. Las 

glucacarticaides se secretan desde antes de que funcione el eje 

hlpot~lillllo-hlpofislarlo (Jost y Pleon, 19701 e Intervienen en la 

•aduraclOn de .algunos tejidos como el pulmOn !Bourban y Jost, 

19821, la ~•dula suprarrenal <Hargalls y cols., 19661 y el hl9ado 

en el c¡ue Inducen l.a slntesis del 9luc0geno y la desaparic!On de 

las cOlulas eritropoyU!cas hepil.ticas !Jost y Pican, 19701. En 

esta etapa las moléculas transportadoras de glucosa en la 

membrana de los eritroblastos se van perdiendo IKondc y Beutler, 

19801, y la capacidad di> los glbbulos rojos para compensar los 

aumentas en la glucemia dtsmlnuy~ y comienza a estar bajo control 

de la adrenalina. 
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En el presente trabaja se da un si 9ntficado -funcional a la 

existencia de un gran mlmero de moJ~culas transportadoras de 

9lucosa en las membranas de las er-itrcblastas -fetales, y se 

propone a esta ca.ractertstica cama un mecanismo primitivo que 

mantiene el gradiente de la concentrac::ión de glucosa er1tre Ja 

san9r~ materria )' la ietal. Los resultados obten idas en este 

trabajo muestran qu¡. Ja concentrac:iOn deo- glucosa en el plasma de 

1 a sangre fetal se incrementa conforme avanza &l embarazo. La 

glucosa que causa este incremento puede- provenir de las vlas 

9luca9enallttcas y/o 9lucanea9éonlcas fe-"'tales que se activan al 

final de la 9estaciOn CBattagl ta y Nescht.a, 19861, o deberse a un 

incremento del nllmero de moléculas transportadoras de glucosa en 

1• placenta, o bien al establecimiento ese atglln mecanismo capaz 
00

de regular el proceso de dlfusiOn f01tll. Hada a nivel de la 

placenta. En este ttltlmc casa, e-1 rne-canismo harta que la 

placenta consuma otros sustratos cerno el 1 acta to y permi tiria que 

ll•gue al foto una mayor concentracton de glucosa IShambaugh >' 

cal s., 19771 Ramsay y cols.,i9841. El aumento er. la 

concentraciOn de glucosa en el plasma -Fetal se puede deber 

tambUn a una dls11!nuc!On en la capacidad! de los erltroblastos 

p1.ra absorber la. glucosa del medio que los rodea e incorporarla a 

sus res&rvas de glucbgena. 

Los resultados de esta tesis indican que la di+erer1cia 

arteria-venosa de la concentra.e ton de glucosa en plasma fue 

pequeiiia durante el p1trlodo fetal. Poslb:lemente en los fetos 

existan otros sustratos importantes ademA.s de la glucosa., o bien, 

la cantidad de glucosa retenida por los fetos est~ siendo 

enmascarada por 91 ucosa 1 ibera.da par las le-tos a travé-s de las 



v1as glucogenollttcas y/a gluconeog~nicas. 

La concentraciOn de glucosa en los eritroblastos se 

incremento durante el periodo fetal y fue siempre rnayor que en el 

plasma. 

fetales 

La concentraclOn de glucógeno en los 

fue mayor que la de los eritrocitos 

eritroblastos 

adultos. La 

concentraciOn de glucbgeno fue alta durante la primera mitad del 

periodo fetal en que cada orgar10 depende de sus reservas de 

ca.rbohldra.tos y en el dla 21 en el qui> el higa.do actda como 

almac•n de carbohidratos y disminuyo en el periodo de transición 

entre estas dos organizaciones. 

Es posible que el enorme tamaÑo del hl9ado al principio del 

periodo fi>tal !figura 141 se deba a que esU produciendo los 

erltrcbl~stos. Estas c&lulas podrlan salir despu~s a la 

circulaciOn para llegar a abastecerse de glucosa en la placenta y 

nanten•r el gradiente de la concentraciOn de glucosa entre la 

sangre materna y la fetal. De esta manera, el hlgado fetal 

1nt~rvendr1a de manera importante en la homeastasis de la 

9lucosa, a pesar de no constituir un almacén de este carbohidrato 

al principio del periodo fetal. 

En el presente trabajo se encentro que los eritroblastos 

ab&orben mayor cantidad de glucosa del medio cuando se encuentran 

@n pres•ncia de altas cancentracion~s de este carbohidrato al 

principio del periodo fetal, y qui> tienden a perder i>sta 

capacid•d conformQ avanza el desarrollo. No se legro comprobar 

qu& al principio del periodo fetal, los erltroblastos aporten 

mayor cantidad de glucosa al medio cuando existen en él pequeÑas 

concentraciones de este carbohidrato. 
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Estos datos sugieren que na sblo existe un mayor numero de 

mul~culas transportadoras de glucosa en los eritroblastos al 

principia del pe,...fodo fetal, y que éstos se van perdiendc 

conforme avanza la gestaciOn como se habJa descrito Ckondo 

B•utler, 1980>, sino que los eritroblastos se encuentran más 

activos durante esta etapa al absorber una mayor cantidad de 

glucosa cuando ésta se encuentra en exceso. 

Tanto Ja concentraciOn de glucosa como de glucógeno en el 

interior de los eritrcblastos s• incremento al encontrarse estar:¡ 

ctlul~s en presencia de altas concentraciones de glucosa en el 

m•dio que las rodea. La concentraciOn de glucOgeno alcanzada es 

menar al final de la 9estaclOn que al principia del perlada 

fetal. 

Las experimentos en los que se inyecto glucosa a las fetos 

mostraron que los eritroblastos compensan los aumentos en la 

cancentraciOn de glucosa en el plasma desde el comienzo del 

pRrlcdo fetal, Ha.e: la el final de la 9estac:!On se 1>stablecen 

otros mecanismos ~as eficaces para controlar Ja glucemia, como el 

establecimiento de una reserva 9eneraJ de carbahidratos en el 

hlgado; el mecanismo primitivo de campensaciOn de Ja 

h1perglucem1a dado por !os erltroblastos tiende a perde~ 

importancia. 

Entre el dla 19 y el 21 de la 9estac:iOn las erllroblastos, 

al igual que los hepatocitos, comienzan a ser sensibles a la 

adrenalina, y disminuyen sus reservas de glucOgeno a6n en 

presencia de h1perglucemia. Esta regulaciOn no se abse~va en los 

dlas 17 y 19. La Insulina na modifica la capacidad de las 

eritroblastos para compensar Jos cambias en la concentraciOn de 
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glucosa en el plasma en 1 as edades fetales estudiadas 1 tmpid iendo 

que estas c~lulas absorban la glucosa cuando act~a para 

incrementar su consumo por otros tejidas. 

Es pasible que en el µer,odo fetal los demAs grupas de 

células sanguJneas también participen en la compensaciOn de los 

aumentos en la concentrac10n de 9lucosa. Como en todos los 

tejidos, la concentraciOn de 9lucosa en Jas células san9ulneas 

depende de la cantidad de glucosa que se encuentra en el l fquido 

extracelular <!urante la primera rnitad de este pertbdo. Todas las 

células san9ulneas al llegar a la placenta. donde la 9lucosa es 

abundante, podrlan absorber este carbohidrato y l ler1ar sus 

reservas de 9Juc09eno 1 manteniendo el gradiente en la 

concentraciOn de glucosa facilitando su paso a trav~s de la 

placenta. Sin embargo, los eritroblastos deben ser los mAs 

importantes en esta funct~n debido a que sen el grupo de cQlulas 

sangulneas mls abundante !Thcmas y cols., 19601 Thomas y Yoffey, 

19621. 

Todos estos datos sugieren que los eritroblastos fetales 

juegan un papel muy importante en la homeoslasts de la glucosa al 

compensar 

percllendo 

los aumentos en la glucemia, y que su funciOn se va 

conforme avanza. Ja 9estaci6n <figura 211, De esta 

manera los fetos cuentan con un si5tema que facilita el paso de 

glucosa a través de la placenta, al Jgual que poseen una 

hemo9loblna con mayor allnldad por el oxigeno que facilita el 

paso de este 9as hacia el feto. 
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APENO ICE 

netermlnacton .de 1.a capacidad il..e lJ25 1!Ll.t.I:..Qbl.asl.cs J1..e distintas 

.e!lillle.5 .le.ta.J..e:¡ ~ JIJl .l<2S er lt r oc í t ps .a.i1llJ..Uu¡ llll.Cil ~ll5ill'.: 

di5wlnuctones en la cnncentractOn 11e. 9~ en tl p_la.sna 

Los resul lados presentados en esta tesis na mostraron que 

los eritroblastos fetales liberen 9lucosa al medio cuando su 

concentración es baja. Esto se debe posiblemente a que los 

glObulos rojos tienden a absorber glucosa al ser incubadas 

(tabla VJ 1 de manera que la capacidad de liberar este 

carbohidrato se ve encubierta par la tendencia a absorberlo. Es 

posible tambi~n que las reservas de 9luc09eno no sean suficientes 

pc1ra manteniar el metabolismo celular y liberar 9l~cosa al 11\edio y 

que, en condiciones de escacez, se utilicen principalmente para 

mantener la vida celula~. 

Para conocer si los eritroblastos son capaces de liberar 

glucosa a los tejidos cuando la concentraciOn er. ~l medio que los 

rodea es baja se repitieron los experimentos de incubacibn de los 

eritroblastas e!"'I medios que no contenlan glucosa tO!Dg/dl J 1 per·o 

con un perlado de preir1cubacit:.n previo de 15 minutos en suel"'o 

glucosado al 5% C5000 mg/dlJ, para asegurar qu~ las reservas de 

9luc09eno de estas células se encontraran &lenas. 

Se observo que después del periodo de preincubaciOn los 

eritroblastos fetales fueron capaces de liberar el doble de 

glucosa al medio que car~ce de este carbohidrato que los 

eritrocitos adultos. La concentraciOn de slucasa en los ~lObulos 

rojos que no cambiaba signif icatlvamente sin el perlado de 



preincubac:iór1, dismir.u~:ó €-t.ormeri:ente er. l~s critroblastos ~etal.s-5 

y pe~maneció constante e1) los er1troc1tai ajultos después de e~te 

periodo, La concentración de glucógeno i:r1 los 9IObutos rojos que 

habla mostrado una ter1der.c:ia a disminuir en mayor propol"'citri en 

las células fetales que en ias adulta~ sin el perlado de 

pre incubación, al pasar por este pi:r· lodo, moslr O un dec:-ernento 

mucho mayor·. La disminuciOn -fue grande en los .fetos de 17 dlas, 

decreciO t1acia el dla 21 y continuó disminuyendo en el adulto 

(tabla XII. 

Estos datos indican que íos el"itrct;lastos, ademé.s de 

facilitar el transporte de glucosa en la piacenta al absorber 

glucosa cuando su concentraclOn en el medio es alta, participan 

en la hameostasis de la glucosa fetal aportando este carbohidrato 

a los tejidos cuD.ndc su conc:entractbn en el llc;uido extrace-hlla.r 

disminuyo. 

,8 



Tabla IX Capacidad de los glObulos roja5 -fetales y adultos :'.)ara 
liberar glucosa a medios que: c:&recen df' ella <O rng/100 rr.ll con y 
sin un perlado pre-vio de pre1nc·.ibacibn et: un r:ietl!c rice en 
glucosa (5000 mg/100 Ml). 

Dias de 9est2cij ... , Adu 1 to 

GLUCOSA EN EL MEDID. 

Preincubac:ion -
antes de- incubar 
despue.3. de incubar 

o 
3,S,±0.4 

3,S 

o 

16) 
16) 

13) 
Preincubacion + 

antes de incubar 
despul.) de incubar· 624.0,!l!.4131 

624 

GLUCOSA EN LOS GLOBULOS ROJOS 

o 161 o 16) 
4.5i0. 7 161 15,6.±1.6 16) 

4 ,5 !5.6 

o 16) o 161 
630. 5_±7, 3 16) 396.5.±!2.016) 

630 396 

Preincubacion -
antes de incubar 
despuesAde incubar 

86. 7.!. 
86. 7.!. 

o 

7.716) 73.3.!. 7.7161 132.0.!.12.l (61 
6.116) 83.3.!. 9,916) 128.0t 4.416) 

PreJncubacion + 
antes de Incubar ~820.0.t. 53,6141 
despues de incubar 730,0.±l!0.0141 

A 2090 

GLUCOGENO EN LOS GLOBULOS ROJOS 

·!O 4 

!550.0;t:.95.6131 410.0±.23.414) 
900,5;t:.60,9161 410.0tll.3C61 

649 o 

Preincubacicn -
antes de incuba~ 
despues

6
de incubar 

390.0.t. 29.3(6) 343,3.t.!l,9(6) 469.5!58.1161 
230.0.t. 24,3(6) 183.3±.20.8(6) 352.0±73.5161 

160 160 1!6 
Preincubacior1 + 
antes de incubar S90,0.±l49.0l4l 
despueÍ de incubar 32CZ~~ 69.9131 

760.0.±70,0131 775.5±8!.5<41 
600.0!55,! 13) 625,0±61.2161 

l 60 150 

Las valores son la media±. e-.e. En par"t:ritesis el numero :fe 
determinaciones. 
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