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INTRODUCCION

El paciente grave, durante una gran parte de la histo
ria natural de su padecimiento, cursa con alteracio -
nes del equilibrio dcido-base, siendo la mé&s frecuen-
te la acidosis metabbélica, para su correccidn se ha u
tilizado el bicarbonato de sodio con el cual presen -
ta una serie de complicaciones que hace restringido

8u uso.

En el presente trabajo experimental se utilizaron pe-
rros de raza mestiza a los rcuales artificialmente se
les provocd acidosis metabdlica con Acido clorhidrico
al 1N y se determinaron gases en sangre arterial y ve
nosa que la demostraron. Posteriormente se instilé hi
dréxido de sodio al 0.1N en la misma cantidad y se dg
mostrdé estadisticamente modificacién del pH, exceso
de base arterial y venoso que indican la posibilidad
de utilizar esta sustancia en humanos para corregir

la acidosis metabdlica.



OBJETIVO

Demostrar gque la administracidédn de Hidréxido de So-
dio en un modelo experimental de acidosis metabdlica es
capaz de corregir el pH y el exceso de base arterial y

venoso.

ANTECEDENTES

Las alteraciones del equilibric Acido-base conti -
nuan siendo objeto de numerosas investigaciones en nues-
tros dfas. Estas alteraciones producen cambios en el me-
tabolismo, que se traducen en una inadecuada produccién
de energfa (ATP) (1).

El organismo posee mecanismos de compensacién para
el equilibrio &cido-base, como la respiracién y los amor
tiguadores (bicarbonato, fosfatos, etec.), sin embargo,
cuando estos mecanismos no son suficientes para mantener
la homeostasis sc utiilzan fArmacos para la correccién
de las alteraciones del equilibrioc Acido-base, sobre to-
do cuando son de origen metabbélico. Se han buscado férmg
cos que realicen la correccibdn de la manera mas fisiolé-
gica posible, tal es el camo del dcido clorhidrico en 1la

correccién de la alcalosis metabblica ( 1,2,3).



La acidosis metabblica y su correccién siguen sien-
do tema de controversia; tradicionalmente se ha utili -
zado el bicarbonato de sodio, pero existen razones para
descontinuar su uso, puede provocar hipercapnia, aumento
en la osmolaridad, acidosis intracelular, hipernatremia,
hipocalcemia, aumento de la precarga con datos de insufi
ciencia cardiaca, entre otros (7,8,9), es por ello que
se ha experimentado con nuevos fArmacos como el CARBICAP
{5,8).

Sabemos que el desequilibrio &cido-base es comin
en el paciente en estado critico y es consecuencia de pa
decimientos que producen hipoperfusién tisular (paro car
diorrespiratorio, choque ), aumento en la produccién de
&cidos {cetoacidosis, intoxicaciones), disminucién en la
excrecidén de hidrogeniones (insuficiencia renal } y el
tratamiento de eleccibn es sin duda la correccidén del pa
decimiento subyacente, sin embargo, en ccasiones esto no
es facil.

Es conocido que la acidosis metabflica provoca alte
raciones en la produccién de energia, disminucién de la
contractilidad cardiaca, disminucién en la respuesta a
las catecolaminas naturales, asf como a nivel de los

neurctransmisores {(7,12,10,11).



En busca de un fArmaco que posea un modo de correc-—
cién fisiolbgico en la acidosis metabdlica; proponemos el hi
drboxido de sodio, un 8lcali que en su reaccién quimica con
el &clido clorhidrico produciria agua sin liberacidn de COZ
al igual que en su combinacidén con el &cido carbénico de for

ma natural (1).



MATERIAL Y METODO

En la Unidad de Cirugfa Experimental y Bioterio del
Centro Médico Nacional Siglo XXI, IMSS, previa autoriza-
cibén y asesoramiento de la Jefatura de Ensefianza e Inves
tigacién del Hospital de Especialidades del Centro Médi-
co Nacional, se utilizaron veinte perros en el estudio.

Previa asepsia y antisepsia de la regibén, en todos
los sujetos de experimentaciﬁﬁ se procedid a realizar di
seccidén de la regidén femoral para canalizacién con cate-
ter central nimero 18 la vena femoral y colocacién de 1%
nea arterial con punzocat del nimerc 1€ en la arteria fg
moral. Los perros fueron anestesiados con tiopental a ra
zén de .2mg/kg y ketamina .1mg/kg.

Se les colochd electrodos para toma de electrocar-
diograma y monitorizacién con cardioscopio para medicién
de frecuencia cardiaca y respiratoria (éstas dos {:tltimas
variables se midieron cada 15 minutos), una vez instala-
das las lineas en los vasos femorales, se tomaron mues -
tras sanguineas basales para determinacibébn de gases arte
riales y venosos, en el analizador Radiometer Copenhage
300 y determinacidn de electrolitcs séricos analizados
en el flamémetro IL 343, de la Unidad de Cuidados Inten-
sivos del Hospital de Especialidades,

Se dividieron a los perros en dos grupos de 10 cada
uno. Al grupo contreol se le procedié a instilar Acido

elorhidrico al 1,0N, preparado en el laboratorio de la u



nidad de Cuidados Intensivos del Hospital de Especialida
des, con el fin de inducir acidosis metab&élica suscepti-
ble de correccibén farmacolbgica (pH menor de 7.2 y exce-
so de base mayor de -8), a dosis de 10 ml/kg, Be tomaron
determinaciones de gases arteriovenosos y electrolitos
séricos a los 15 minutos, 30 minutos y una hora posterio
res a la instilacién del 4cido clorhfdrico. Una vez ter-
minada de administrar la solucién Acida, se suspendid el
estudio.

Al grupo experimental, se le instilé Acido clorhi-
drico a concentraciédn 1.N, la misma dosis que en el gru-
po control, una vez obtenida la acidosis metab6lica en
el sujeto en experimentacién, con los parémetros ante =~
riormente mencionados, se dejé pasar 15 min. y posterior
mente se instild hidr6xido de sodio a una concentracidn
de 0.1N en la misma cantidad y velocidad que la del 4ci-
do clorhidrico, y al término del hidréxido de sodio, se
determinaron muestras sanguineas para gasometrfa arte-
rial y venosa, asf como electrolitos séricos, a los 15,
30 y 60 minutos, posteriores a la instilacidn de hidré
xido de seodio,

Se midié la osmolaridad de la solucién de hidrdxido
de sodio, la cantidad de scdio en miliequivalentes y se
realizaron cultivos para desarrollo bacteriano en las s¢

luciones, éstas, asi como, las determinaciones sanguf =



neas, las realizaron el personal que labora en el Labora
torio de la Unidad de Cuidados Intensivos.

Se compararon los resultados obtenidos entre ambos
grupos, contrastando las variables dependientes en los
diferentes tiempos de los experimentos y entre el grupo
experimental y el grupo control con una prueba de F de a
nilisis de varianza paramétrico y donde existieron dife-

rencias se usé la prueba de Scheffé con alfa=0.05.



RESULTIADOS

Se incluyeron en este estudio veinte perrcos mesti-
z08, cuyo peso se encontrd entr 10 y 16 kg, previamente
sanos, adultos, obtenidos en la Unidad de Cirugfa Expe-
rimental, se excluyeron perros con sitio de infeccidn a-

parente.

La osmolaridad medide de la solucibén de Hidréxido
de Sodio a concentracibdn de 0.1N fué de 263 mmol/l y la
cantidad de sodio fué de 98 mEq/l, de potasio 0.1 mEq/l
¥ los cultivos bacterioldgicos fueron negativos para de-

sarrollo bacteriolégico.

Los resultados de las variaebles y de la interaccién
entre grupos se encuentra resumida en la tabla 1. En la
cual se muestra que hubo camblios significativos con p me
nor de 0.01, en el pH venoso, exceso de base arterial y

exceso de hase venoso.

No hubo diferencias estadisticamente significativas
en las otras variables.

El promedio basal obtenido de pH arterial fué de
7,30 y el venogo de 7.34 y una vez inducida la acidosis
con instilacién de &cido clorhidrico fué de 6.90 para

el arterial y 6.85 para el venoso de ambos grupos. (Gré
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fica 1 y 2).

Los cambios en el exceso de base tanto arterial co-
mo venoso se pueden observar en las graficas 3 y 4, don-
de en promedioc se obtuvo en el exceso de base arterial
un valor de -20, una vez inducida la acidosis, con ¢o -
rreccifén a valores positivos y sostenidos en la unidad
de tiempo; en el exceso de base venosoc se observd simili
tud en los resultados, siendo los cambios a valores posi

tivos en mayor tiempo { una hora ).

En 19 perros solo existidé aumento e¢n la frecuencia
cardinca y respiratoria ( 15 por minuto en promedio ) du
rante la instilacibén con &cido clorhfdrice, un solo suje
to de experimentacidn presentd ensanchamiento del QRS en
el electrocardiograma y depresibn respiratoria que corri
gid con asistencia ventilatoria. En los 20 perros al té£
mino de la instilacidn de Acido clorhidrico sus signos

vitales regresaron a valores basales.



TABLA 1
ANALISIS DE VARIANZA

TIEMPO GRUPO INTERACCION
VARIABLE F P F P F P
K SERICO 0.17 NS 0.73 NS 0.47 NS
Na SERICO 1.19 ‘NS 0.01 NS 1.0 NS
Paco, 2.68 NS 4.20 < 0.05 0.15 NS
Pvco2 0.29 NS 1.00 NS 0.01 NS
pH arterial 7.71 <|0.01 2.71 NS 0.71 NS
pH venoso 7.03 NS 0.02 NS 123.97 «|0.0%
EB arterial 18.25 <<(0.01 27.42 <0.01 13.36  <j0.01
EB venoso 23.67 <<[0.01 19.90 «<0.01 11.88 <]0.01
Pao, 2.43 NS 0.019 NS 0.18 NS
PvO, 3.48 «<}0.05 0.046 NS 0.12 NS

Se muestran los valores de la razbn F (F) y la probabilidad asociada (p)}., para
cada una de las variables: K=potasio;Na=sodio, PaC0,=presidn arterial de co,

PvC02=pre516n venosa de COZ. EB=exceso de base, Pa°2=presi6n arterial de 02,

Pv02=presién venosa 02.
HECMN UCI

- o1 -



GRAFICA1. COMPARACION DEL EFECTO DE NAOH

Y CONTROL EN EL PH ARTERIAL ( N = 10 )
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GRAFICA2. COMPARACION DEL EFECTO DE NAOH
Y CONTROL EN EL PH VENOSO (N = 10 )
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GRAFICA3. COMPARACION DEL EFECTO DE NAOH
Y CONTROL EN EL EB ARTERIAL ( N = 10)
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GRAFICA4. COMPARACION DEL EFECTO DE NAOH
Y CONTROL EN EL-EB VENOSO { N = 10 )
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La acidosis metab6lica es una alteracién frecuente
en el paciente en estado critico y es consecuencia de pa
decimientos que cursan con hipoperfusién tisular (paro

cardiorrespiratorio), entre otros.

Estamos completamente de acuerdo que el tratamien=
to de eleccién,es sin duda la correccién de la causa
subyacente, (mejorar la perfusién tisular, procesc dia-
lftico tempranoc, mejorar el estado hidrico, etc.), sin
embargo esto en ccasiones puede ser diffcil, ya que el
paciente en estado critico suele tener combinacién de
los padecimientos que provocan acidosis metabbédlica y por

lo tanto complica su manejo.

Pur‘estas razones se utilizan f&rmacos para ayudar
a los sistemas amortiguadores del organismo, tradicio =
nalmente se ha utilizado el bicarbonato de sodio, Bin em
bargo se han encontrado razones para descontinuar su uso
(5,6,7,8,9). Sabemos que los cambios Acido-base deben vi
zilarse con gasometria arterial y venosa mezclada, ésta
dltima nos proporciona mejor visién sobre el estado de
perfusibén tisular y si realmente mejora con fArmacos(4,
10},

Esto nos ha inclinado a experimentar con hidréxi-~



do de sodio, el cual ha sido utiliizado en algunas espe-
cles animales (1i). Los resultados obtenidos muestran
que el hidréxido de sodio es capaz de corregir el exce—
so de base arterial y venoso, asi como, el pH venoso, de
una forma répida y sostenida, sin causar cambios signifi
cativos en la concentracién de sodio y potasio séricos,
que indirectamente nos demuestra que no causa aumento en
la osmolaridad ni hem&lisis; al no haber cambios signifi

cativos en la paCO_ arterial y venosa, podemos estable -

2
cer que no hubo produccibén excesiva de 002.

No obtuvimos resultados satisfactorios en cuanto al
pH arterial, y esto es debido a que no se mantuvo la aci
demia en forma constante, y que se didé tiempo a los meca
nismos compensadores actuar sobre el equilibrio Acido ba

s@.

Considerando que este es el primer reporte en la 1i
teratura mundial con un control adecuado; es susceptible
de mejorarse al utilizar animales en los cuales la aclido
sis metabblica no s5ea causada artificialmente; por lo
que la mantendrd constante y se podrf evaluar ampliamen
te Los efectos adversos del hidrbxido de sodio. Al ser u
na solucién, libre de pirdgenos y con una osmolaridad sg

mejante a la sérica, en un futuro se podrfa utilizar en
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humanos, obvio es,con los estatutos &ticos utilizados ra
ra tal fin.

Al ser un trabajo de experimentacién, se puede rea-
lizar con &1 todas las pruebas necesarias, para llevarlo
a cabo a una fase clinica y demostrar al final que el

costo-beneficio para el paciente puede ser mejor.
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