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RESUMEN

El objetivo de este trabajo fue establecer los valores

normales de la PCO del suero correspondientes a una muestra

representativa de la poblacidn adulta de Mexico.

Estos wvalores se comparxaron con una serie de mediciones de

PCO en pacientes cirrdticos.

Se llevd a cabo la medicidn de la presion coloidosnmdética

tanto en el suerc de pacientes gue no presentaban ninguna
los andalisis de proteina total, albumina,
no presentaban danko

alteracidn en
y relacidén A/G y gue,
La muestra consistico en

ademas,

globulinas
160 sueros de los

hepatico ni renal.

cuales 99 correspondieron a mujeres y 61 a hombres. En adelante,

este grupo sera denominado "normal®™.

De los pacientes cirroticos se obtuvieron 153 sueros de los

cuales 75 correspondieron a mujeres y 78 a hombres.

el Departamento de

Los sueros fueron proporcionados por
del Instituto

Quimica Clinica y Central de Toma de Muestras

Nacional de la Nutricién "Salvador Zubiran”.

En los 160 individuos sin alteraciones en los parametros
antes mencionados se encontro un valor de presion coloidosmotica
(PCO) de 26.21 = 7.35 mmHg (¥ = 1.96DE) y los valores limites

encontrados fueron de 18.86 y 33.56 mmHg.



RESUMEN

El objetivo de este ctrabajo fue establecer los valoeores

normales de la PCO del suero correspondientes a una muestra

representativa de la poblacién adulta de Mexico.

Estos valores se compararon con una serie de mediciones de

PCO en pacientes cirrdticos.

Se llevd a cabo la medicion de la presion coloidosmética

tanto en el suero de pacientes gque no presentaban ninguna

alteracion en los analisis de proteina total, albumina,
globulinas y relaciodn A/G Y que, ademas, no presentaban dafo
hepatico ni renal. La muestra consistio en 160 sueros de los

cuales 99 correspondieron a mujeres y 61 a hombres. En adelante,

este grupo serad denominade "normal'.

De los pacientes cirroticos se obtuvieron 152 sueros de los

cuales 75 correspondieron a mujeres y 78 a hombres.

Los sueros fueron proporcionados por el Departamento de

Quimica Clinica ¥y Central de Toma de Muestras del Instituto

Nacional de la Nutricioén "Salwvador Zubiran™.

En los 160 individuos sin alteraciones en los parametros

antes mencionados se €ncontro un valor de presion coloidosmoética

(PCO) de 26.21 = 7.35 mmHg

* 1.96DE) ¥ los valores limites

encontrados fueron de 18.86 y 33.56 mmHg.



En los 153 pacientes cirroticos se encontro un valor de PCO

de 19.59 * 7.29 mmHg (X % 1.96 DE)

¥ sSus valores limites fueron
de 12.3 y 26.88 mmHg.

Con respecto al sexo no se encontrd diferencia significativa

entre los valores normales de ambos tipos de sueros. Las 99
mujeres presentaron un valor de PCO de 26.42 * 5.93 mmHg ¥y los
61 hombres presentaron un valor de PCO de 26.4% * 6.37 mmHg,
respectivamente. En los pacientes cirrcticos se obtuvieron los
siguientes valores de PCO: 19.68 * 6.84 mmHg en 75 mujeres y
19.51 =

* 7.87 mmHg en 78 hombres, respectivamente.

A cada suero se le hicieron tres lecturas no consecutivas y
el promedio de las tres lecturas fue utilizado para el estudio

estadistico.

El coeficiente de variacidn entre las tres lecturas vario de
O a 1.0%. Sélo dos muestras de las 160 presentan un coeficiente
Qe variacion arriba de 1 ( 1.18 y 1.56%), lo gue significa que

la varijacion del método es confiable.

Las edades de los pacientes se encontraban entre los 18 y los
87 ados.

En conclusion, se establecid el valor normal de la PCO para
una poblacién adulta mexicana. Se pudc observar que existe una
diferencia significativa en la PCO entre ambos tipos de sueros

(normales y cirrdéticos).



INTRODUCCION

ERESION COIQIOOSMOTICA

Las propiedades coligativas de 1la materia (del latin
colligatus = reunido junto) (154), son aguellas qgque dependen
primordialmente del numero de moleculas de soluto y no de sus
caracteristicas como tamano, peso y propiedades quimicas. Estas
propiedades coligativas son (23):

a) Reduccgion de 1a presion de vapor,

14 presion de vapor de
un disolvente desciende cuando se le anade una molécula no
volatil. Este efecto depende de dos factores: disminucidén del
numere 4de moleculas de disolvente en la superficie 1libre vy
fuerzas atractivas dgque ejercen las moléculas de soluto (por
cohesion) sobre las moléculas del adisclvente, dificultando su
pasc a la fase de vapor.

La reduccion de la presion de vapor es
directamente proporcional a la fraccidén molal del solutoc (75) .

v) Elevacion del punto de ebullicion.

Cuando se le anade a
un disolvente moleculas no volatiles, el efecto es una
disminucion de 1a presion de vapor del disolvente, por lo que es
necesario elevar la temperatura,

con el fin de gue aumente la

presion de vapor hasta igualar a la presidén atmosférica. La
elevacion del punto de ebullicidn del disolvente es directamente
proporcional a la fraccion molal del solutoc (2).



c) Reduccion del punto de congelacion. Cuando se adiciona un

soluto a un disolvente para dar una diseclucidn, disminuyen tanto

la presidén de vapor como el punto de congelacicén por debajo del

disolvente 1liquido puro. (Ver la Fig.1). A es el punto de

congelacién del disclvente y T, es la temperatura donde las

curvas de presion de vapor del disolvente y del hielo se

reunen. En este punto, el disolvente liquido y el solido estan

en equilibrio:; igualmente, B es el punto de congelacidn de 1la

solucién, en el gue estid en equilibrio con el disolvente puro

sSolido y T es la temperatura, de manera que T, — T = Tc, es 1la
depresiodn del punto de congelacion. La distancia AC as
equivalente a Po - P en ¢l punto de congelacidn del disolvente
Y. dado que p, a esta temperatura es una constante, AC es

proporcional a la reduccidén relativa de la presion de vapor. Si

las curvas de la presion de vapor para un numero de soluciones

diluidas son casi paralelas en la <vecindad del punto de

congelacion, entonces BC/AC es una constante. Entonces, para

estas soluciones la reduccion del punto de congelacidén es

proporcional a la disminucion relativa de la presion de wvapor

¥, pPor lo tanto, a la fraccioén molal del soluto (54). (PL y PS
en la Fig.1)

d) Pregionosmotica. (PO). Es 1la presion

mecanica que debe

ejercerse sobre una disolucion de un soluto impermeable para

impedir el paso del disolvente puro hacia la disolucidn cuando

ambas estan separadas por una membrana semipermeable para el

Soluto hasta llegar a un <2quilibrio en el gue el flujo neto del

disolvente difusible es cero (153).
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Lag cuatro propiedades coligativas de la materia son el

resultado del mismo fendmeno: el efecto de las moleéculas de

soluto sobre la presion de vapor del disolvente (75) .

Qamosis, El fendmeno llamado é¢smosis (del griego empujar o

impulsar) fue observado por primera vez por el padre Ncllet en
1748. Observd que cuando una solucién de alcohol y agua estaba
el

separada por una vejiga animal y se colocaba en agua pura,
agua atravesaba la vejiga para entrar en la disolucidén de

alcohol, peroc el alcohol no podia pasar al agua. A este paso de

un disolvente a travées de una membrana semipermcable para sumarse

a una disclucidén, se le llama osmosis (2).

BPresion coloidoosmotica (PCO). Es la presion que ejercen los

coloides a traveés de una membrana semipermeable, la cual permite

el paso de los cristalocides pero no el de los coloides y esta

dada por las macromoléculas.

Una dispersion coloidal es una suspensidon de particulas

divididas finamente en un medio continuo. La dispersion coloidal

se diferencia de una solucidén ordinaria por el tamano de
v 107 cem (26).

particulas, las cuales se encuentran entre 10°°

La diferencia entre la presion osmcotica Y la presion

coloiddsmotica esta dada por el tamano de las moléculas del

soluto.



La incapacidad de ciertas substancias para difundirse a
través de membranas tales como el pergamino condujo a Thomas
Graham en 1861 a llamarlas coloidales (del griego Kol -, gue
significa pegamento debido a que con frecuencia eran pegajosas
Y gelatinosas), para distinguirlas de las especies disueltas mas
Pequefas, a las cuales llamd cristaloides. La aplicacidn de las
membranas semipermeables por Pfeffer a la medicién de la PO,
mostrd que la presidn osmética de las sales y otros cristaloides
es superior a la de las substancias como la albumina (coloides)

(153) .

Las disoluciones coloidales estan formadas por particulas
invisibles a simple vista y al microscopio normal. Pero 1la
disolucidén muestra cierta opalescencia con iluminacion lateral
sobre fondo oscuro y por eso se puede decir gue las particulas
disueltas resultan visibles al ultramicroscopio, gue es el
microscopio que dispone de iluminacion lateral sobre fondo
oscuro. Las disoluciones coloidales son estables a la gravedad
Y a los campos centrifugos moderados Y en cambio, sedimentan
cuando la fuerza centrifuga es muy elevada, a la cual podemos

llamar ultracentrifugacion (26).

Son discluciones coloidales por ejemplo: las proteinas de

la sangre o de la leche.

1.1 4 ERMEA ES
Son las gue permiten el paso de las moléculas del
disolvente a traveés de ellas, pero no las del soluto (153). El

10



tipo de membrana que se usa para un experimento depende de 1la
naturaleza del disolvente Yy del soluto. Entre las membranas
semipermeables tenemos membranas animales, celulosa y peliculas

de precipitados organicos como la de ferrocianuro de cobre. La

naturaleza de la membrana ne tiene efecto sobre la PO que
produzca una solucién dada, siempre que la membrana sea
verdaderamente semipermeable (2). En solutos de elevado peso

molecular (PM) las membranas mas usadas son peliculas finas de
celulosa y de nitrato de celulosa (153). El colodion (solucidén
alcohodlica de piroxilina) funciona como una membrana
senipermeable que permite el paso del disolvente pero no el de
las moléculas de soluto. E1 mecanismo por medio del cual el
disolvente atraviesa la membrana puede ser diferente para cada

clase de membrana (26) .

La presidn osmotica puede ser demostrada en forma simple en
el laboratorio, considerando el experimento ilustrado en 1la

Fig.2.

Los brazos de un tubo en U estan separados por una membrana
semipermeable. Un brazo esta lleno inicialmente con un
disolvente puro, mientras gue el otro esta llene al mismo nivel
con una disolucicn hecha por un disolvente ¥ moléculas de soluto
no difusibles (coloides). Tanto las moleculas de soluto como del
disolvente estan en un constante movimiento en funciodn de su
energia termocinetica. Después de un cierto tiempo un numero de
mwoléculas del disolvente han atravesade los poros de la membrana

en ambas dJdirecciones. Puesto gue 1as particulas coloidales de

11



soluto son mayores gque los poros de la membrana, éstas son
incapaces de difundirse a través de ella, pero su presencia en
el lado de la disolucion tiene el efecto de bloquear una cierta
fraccion de los poros de la membrana que de otra manera estarian
disponibles para gque pasaran las moléculas del disolvente en
direccion del bra:zo del disolvente puro. Un mayor numero de
moléculas del Qisolvente pasan a traves de la membrana del lado
del disolvente hacia el lado de la disoluciodon. Como el nivel del
liquide en el brazo del disoclvente puro c¢ae, hay un aumento
correspondiente en el nivel del ligquide en el brazo de 1la
disolucion. En la medida en gque aumenta la diferencia en el
nivel entre los dos brazos, se ejerce una presion hidrostatica
(PH) a través de la membrana, gque es 1a que hace gue aumente el
flujo de moléculas de disolvente del brazo de disolucion al brazo
del disolvente, neutralizandose asi el flujo inicial
osmoticamente inducido. El flujo neto alcanza el cero cuando
igual numero de moleéculas del disolvente atraviesan la membrana

en ambas direcciones hasta alcanzar el equilibrio.

La PO de una solucion con respecto al disoclvente puro puede

ser calculada por la cecuacion de van’t Hoff (70).

T = GRT ..o it aaneasa(1)
donde a = PO

© = concentracion molal

R =

constante universal de los gases

T = temperatura absoluta

12



Disolucion Disolvente

a) Nivel de la disolucicon en eqgquilibrio.
b) Muestra inicial.
c) Nivel del .disolvente en egquilibrio.
d) Membrana semipermeable
e) La diferencia de nivel crea una presidn hidrostatica igqual
a la presidén osmatica de la disoclucion en equilibrio.

f) Las moléculas del disclvente atraviesan la menbrana en
ambas direcciones, pero el flujo neto es en direccidén de las
flechas hasta gque la- presioén hidrostatica al otro ladoe de la

nmembrana cause el equilibrio.

Fig. 2 Osmcémetro (tubo en U abierto).

13



1.2.EQUILIBRIQ DE DONANN.

Si una disolucidén de un electrélito que consiste de dos iones
difusibles esta separada PpPor una membrana semipermeable de otra
disolucion que contiene una sal de un ion no difusible, por
ejemplo una proteina, entonces en el equilibrio 1la distribucion
de los iones sera desigual en les dos lados de la membrana.
Supongamos que una disolucidn de cloruro de sodio gue tiene una
concentracisén ¢, esta separada por una membrana semipermeable de
una disolucion gque contiene una sal (Na'R’) que tiene una
concentracioén c, , siendo R’ un ién no difusible. Una cierta
cantidad de iones de cloruro de sodio en el equilibrio pasan a
traves de la membrana, de tal manera que el estado final puede

ser representado asi:

Na*® (o3 By H Na* R c1-

cy =% <, =% : Cp; +x <, x

La electroneutralidad se aplica en ambos lados de 1la
membrana, de tal manera gue la concentracidén de iones positivos

es igual a la de los iocnes negativos en cada disolucion (70).

Considerando unicamente los icnes difusibles en equilibrio,
la concentracioén del lado coloidal de la membrana es ligeramente
mas grande gue la del lado no coloidal, produciendo una
diferencia de presidén osmotica, la cual es una funcidén lineal
de la concentracion coloidal. El componente de presion debido al
efecto de Gibbs—-Donann es una funcidén cuadratica de la carga

eléctrica correspondiente al componente coloidal; por lo tanto,

14



la PCO total medible estd compuesta por dos componentes. Esto

explica 1la no linearidad de la PCO con la concentracion cocloidal
(54) .

PRESION COLOIDOSMOTICA DEL SUERO

2.1 PROTEINAS DEIL PLASMA
de 7

La cantidad total de proteinas del plasma es alrededor
a 7.5 g/dl de suero. Ellas constituyen la mayor parte de los
sélidos del plasma. Son una mezcla nuy compleja, no sdlo de

proteinas simples sino también de proteinas conjugadas o mixtas,

tales como las glicoproteinas y diversos tipos de lipoproteinas.

sanguineo es por definicioén un liquido

EYl plasma
En el lado arterial de la circulacidén,

intravascular. la presion
hidrostatica intravascular generada por el corazon y los grandes
vasos es de 20~-25 mmHg mayor que la PH en los espacios
Para evitar gue el liquido intravascular sea
tisulares, a la PH se

forzado

tisulares.
a pasar a los espacios extravasculares

generada por las proteinas

opone una PCO intravascular
Plasmaticas.
diferentes proteinas de una mezcla
usando diversos

La separacidén de las

compleja frecuentemente se lleva a cabo
disclventes y electrolitos
de acuerdo con sus

(o ambos) para separar diferentes

fraccliones proteinicas caracteristicas de

empleoc de concentraciones de

solubilidad. Por el distintas

de sodioc © de amonio se separar a las

sulfato acostumbra

1s



proteinas del plasma en tres grupos principales (fibrindgeno,

albumina y globulinas).

2.2 EIBRINQGEND
Es el precursor de la fibrina que forma los coagulos

sanguineos.

2.3 GILOBULINAS

Son moléculas de proteinas inscolubles en agua pura, pero
solubles en disoluciocnes salinas. Son una mezcla heterogénea,
compleja, de moléculas de proteinas a las que se designan como
globulinas ao,B, 2, en ocasiones con subindices, todo basado en

su movilidad electroforeética.

Las proteinas con base en su estructura se clasifican en:
a) Glicoprotreinas. Las cuales contienen fracciones de

oligosacarides unidos por enlaces covalentes.

b) Livoproteinas. Contienen lipidos por lo general unidos
en forma no covalente a la molécula proteinica. Estas migran con
las globulinas a © c<con las globulinas 8 que actuan como

moléculas transportadoras.

2.4 ALBUMINA.
Es la mas abundante y la mas estudiada de las proteinas de
la circulacién. Su nombre se deriva del nombre primitivo

ALBUMEN que se deriva del latin albus que significa *"“blanco%
(118) .
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La albumina presenta una vida media de 2 a 3 semanas. Su
concentracién en el plasma ha sido usada como indicador de saluad
Y enfermedad. El nivel de albumina sérica es el resultado de su

sintesis, degradacién y distribucion.

Sus propiedades fundamentales se identificaron por primera
vez en 1837 por Ancell (1) quien reportd que la albumina se
necesitaba para funciones de transporte, para mantencr la fluidez
del sistema vascular y para la prevencion del edema. En la
circulacidn actua como el principal coloide que retiene liquido

dentro del compartimiento intravascular (CIV).

El lugar donde se lleva a cabo la sintesis de la mayor
proporcion de las proteinas de la sangre es el higado, el cual
es el drgano exclusivo de su biosintesis (albumina), a excepcidn
de las globulinas las cuales se sintetizan en los linfocitos

(100) .

2.4.1 v S 1 1
En el humano adulto normal 1la cantidad de albumina
intercambiable e3 de 5 g/Kg de peso corporal. La produccion

hepatica diaria es de 120-200 mg/kg/dia.

2.4.2 DISTRIDIICTAN.

Solo el 30-403% de 1la reserva total intercambiable de
albumina en el cuerpo humano Se localiza en el compartimiento
intravascular, ¢l resto en extravascular Y Se encuentra dentro

del espacio intersticial. La mayor parte de la albumina

17



intersticial en el hombre se encuentra en los musculos y la piel:
el higado, pulmones, corazoén, rifiones y bazo sdélo contienen
Pequefias cantidades. Aunque constituye s0lo el 6% del peso total
del cuerpo, la piel contiene el 30-40% de la albumina
extravascular. La linfa solo contiene el 2-3% del total de la
albumina intersticial y su concentracion en diferentes sitios es
muy variable. La albumina se encuentra en pegqueias cantidades en
varios liquidos corporales tales come sudor, lagrimas, Jjugo

gadstrico y bilis (122).

En animales pequernos como la rata solo el 253% de la cantidad
total de albumina esta en el CIV. La albumina extravascular es
2.0-2.9 veces mayor gue la intravascular. Una rata normal
contiene de 500-600 mg de albumina/l00g de peso corporal. De
estas cifras, el 20—-25% se encuentra en la circulacidén, el 20-25%
en la piel, el 10% en el intestino Yy el 25-40% en el resto del

organismo (77).

2.4.3 ESTRUCTURA.
La albumina esta formada por una sola cadena polipeptidicas
tiene una forma elipsoidal con un diametro de 38 Angstrom (A) Y

una longitud de 150 A. Tiene un PMM de 6%,000.

La alb_umina contiene 585 aminoacidos (aa). Las secuencias de
la albumina de rata ¥y humana se obtuvieron a partir de las
sSecuencias de bases del acido desoxirribenucleico complementario
especifico (ADlc), clonado de ambas especies en 1982 y 1981

respectivamente. La composicidén de aa de la albumina humana y de
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rata son muy similares; son ricas en Alanina (Ala), Ac.

Glutamico
{(Glu), Leucina (Leu), Lisina

(Lis) y Cisteina (Cis). Tienen 35S

residuos de Cis, 34 dAe los cuales forman 17 puentes

disul furo y
une queda libre en la posicidén 34. Los residuos de Cis en 1la
albumina de rata y humana estin en la misma posicidn a 1o largo
de la cadena; por lo tanto, su patrdn de asas formadas por los
puentes disulfuros es identico. La wmolécula de albumina en
solucién estd plegada de tal manera dgque se forman asas dobles
sostenidas por los puentes disulfuro. La secuencia de estas asas
implica la repeticion estructural de 3 dominios de
aproximadamente 190 residuos cada uno con una similitud casi

perfecta (43,136).

La composicién de aa de la albumina de rata y humana se
muestran en la tabla I.
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Ala
Arg
ABD
Asn
cis
Fen
G14i
Glu
Gln
His

Ile

val

Composicion de Amincdcidos de las aldbuminams:

TABLA I

HUMANA

62
24
36
17
35
a1
13
61
20
16

61

59

24

24

28

18

41

Total 585

RATA
[ >3
23
32
21
3s
26
16
58
25
is
12
57
53

29
24
3ae

23

as



La secuencia de los aa (1 al 24) del extremo amino de 1la

albumina de rata y humana se muestran en la Fig.3.

:  Glu-Alalwis-Lis-Ser-Glu|lle|ala-His-Arg-fen-Lis-Aup-Leu-Gli-Gluy EIn-IlJ’M‘LI Leu-Val-Leu

Mammng: Asp-Alal Mis-Lis-Ser-GlulvailAla-His-Arg-Fen-Lin-Anp-Leu-Gli-Glu Glu-asrd Fen-L+ Leu-val-teu

Fig.3 Comparacion de la secuencias de aa de los Péptidos del @atremo amino de {as slbumines de rats y humena.

L secuencia ce a8 camrws & ia slbimine de las Gos €Lpwc ies 5o erwarcan.

2.4 of 1ES
A la albumina plasmatica dentro del torrente sanguineo se le

han atribuide dos principales funciones: una de ellas es el

mantenimiento de la PCO, la cual es un factor imnportante para la

retencién del 1liquido en el CIV, a nivel de 1la membrana

semipermeable de los lechos capilares. La interrclacidn de la PCO

¥ la PH de direccioén contraria que impulsa la salida del liquidoe

del torrente circulatorio, contribuye a una distribucidn adecuada

de liguidos entre los compartimientos intravascular Y

extravascular, regulando el flujo a traves de la membrana

semipermeable de los capilares. La otra funcién es el transporte

de diferentes moléculas de importancia biologica para la

homeostasis del individuo, tales cono aclidos grasos libres,

bilirrubina, hormonas, aa, metales, witaminas y drogas, gracias
a su afinidad por dichas moleéculas. Entre las substancias mas

importantes gue ze unen a la albumina para ser transportadas

estan la bilirrubina y los acidos grascs de cadena larga. La

albumina juega un papel muy importante en el metabolismo de las
grasas ya que une los acidos grasos likerados por el tejido

adiposo y los transporta en forma soluble en el plasma. La
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albumina y las globulinas estan en una concentracidn semejante
por peso en el torrente sanguineo. Sin embargo, la albumina
contribuye con el 75-80% de 1la PCO ya gue debido a su PM
relativamente pequeno, aporta un numerc mayor de moléculas con
raspecto a las globulinas de PM mayor (117,000). El numero de
moléculas es importante para el mantenimiento de la PCO ya que
ésta es una de las propiedades coligativas de la materia. Asi,
en el caso de hipoalbuminemia severa hay una disminucidén de la

PCO lo cual trae como consecuencia edema (137).

2.4 SINTESIS.

La sintesis de albumina, exclusivamente en el higado, como en
todas las proteinas se cfectua del extremo amino hacia el

extremo carboxilo de la molécula.

La albumina se sintetiza en forma de un precursor cohocido
como pre—-proalbumina caracterizado per un segmento de 24 aa en
el extremo amino de la proteina. La secuencia de los primeros 18
residuos corresponden al segmento pre— conocido como peéptido
senal y 6 al fragmentc pro-. El fragmento pre— sirve para
asociarse con la membrana del reticuloc endoplasmico rugoso (RER)
Y poder entrar a €l (24,119). Tan pronto <¢omo la proteina ha

entrado en el reticulo c¢ndoplasmiceo © aun antes de gue termine

de sintetizarse, el fragmento pre-— es cortado especificamente
por una enzima parecida a la catepsina B y la proteina gueda
c€omo proalbumina. En estudios donde se use el ionofore

carboxilico monensina, guec tiene su blancoe en el aparato de Golgi

(AG) proximal se demostro que la conversion de proalbumina a
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albumina madura tiene lugar en el AG distal., incluyendo a las

vesiculas secretorias (111).

La proteina recientemente sintetizaca sigue la ruta

convencional a partir de los ribosomas unidos al reticulo

endoplasmico rugoso (RER) . De agqui pasa al reticulo endoplasmico
liso (REL) y de aqui pasa al AG y a las vesiculas de secrecidn.

En experimentos de marcaje con un pulso radiactivo se ha

encontrado que la cadena polipeptidica de la albumina se ensambla

en 2 min, pero la scrie total de modificaciones intracelulares

hasta gqgue es secretada, toma aproXimadamente 20 min (S0). La

molécula una vez madura atraviesa la barrera de permeabilidad de

la membrana del hepatocito y se secreta a los sinusoides

hepaticos.
IL.a secuencia de los fragmentos Pre-Pro de la albumina de

rata y humana se muestran en la figura 4

Fragmento Pre
1 2 3 4 5 6 7 & 9 10 11 12 13 1% 15 16 17 18 19 20
Rata: Met-Lis-Trp-Val-Tre-Fen-Leu-Leu-teu-Leu-Fen-Leu-Ser-Gli-Ser-Ala-Ser-Ala Ser-Fen
Hunana: Met-L{s-frp-Val-Tre-fen-1le-Ser-Leu-teu-Fen-Leu-Fen-Ser-Ser-Ala-Tir-Ser
Pragmento Pro
19 20 2t 22 23 2
Rata: Arg-Gli-val-Fen-Arg-arg

Humene: Arg-Gli-val-fen-Arg-arg

Fig.4 Frapmento prepro de la atb de rata ¢(29,32,148) y humana (43)
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Todos los fragmentos pre-—pro comienzan con Met, como debila
esperarse ya que el producto completo de la traduccién debe

empezar con un aminoacido codificado por el codon AUG.

El fragmento pro—- en las albuminas de rata y humana es un
hexapéptido identico gque en su extremo carboxilo termina con la

secuencia Arg-Arg.

L.a albumina normalmente sale a la circulacion ya procesada
(sin el fragmento pre-preo). Se ha descrito una wvariante de
albumina circulante en una familia, en el hospital Christchurch
de Nueva Zelanda. Esta variante de la albumina humana tiene en
su extremo amino un hexapéptido que difiere del fragmento pro-—
normal en un aa, el extremo carboxilo de este fragmento presenta
Gln por Arg en la posicien 24. Este cambio puede ser explicado
por una mutacion puntiforme. Este cambio también impide gque la
enzima encargada de madurar la proalbumina a albumina reconozca
el enlace Gln-Arg ¥ la albumina salga a la circulacion con este

hexapeéeptido, o sea, como proalbumina circulante (22,124).

De los 584 aa de la albumina de rata, 426 estan colocados
en la misma posicidn en la albumina humana, por lo cual hay un

72.9% de similitud en la secuencia de ambas moleéculas (43,77) .

La albumina esta presente en niveles relativamente bajos en
el plasma fetal, pero su sintesis se incrementa después del
nacimiento, hasta llegar a los niveles normales en el adulto. La

proteina predominante en el suero del feto es la a—-fetoproteina
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(AFP) (que es una a-globulina) la cual se sintetiza en el higado
embrionaric y en el saco vitelino (55). La caida en el suero de
los niveles de AFP es el resultado de la disminucion gradual de
su sintesis hepatica. Sin embargo, la alta concentracion de la
sintesis de AFP se reinicia en el higado adulto durante la
regeneracidn hepatica, en el cancer de higado Y en el

teratoblastoma (135).

Los genes de AFP y de albumina son similares en estructura
Y tamano. Ademas, se piensa que ambos genes surgieron en 1la
evelucidn como consecuencia de la duplicacidén de un gen ancestral

(56,82) .

La alta concentracidn de AFP y de albumina en el plasma ayuda
a controlar la PCO del fluido intravascular. Las dos proteinas
sSon codificadas por un ARNm con un coeficiente de sedimentacidn

de 18 unidades Svedberg (S) (82).

La sintesis de albumina es influenciada por factores tanto

experimentales como fisiologiceos, tales como la hepatectomia
(30,138,139,162), desnutricion (64,106), hormonas (53,114,130~
131,162), estreées (37,123), ingestioén de alcohol Y otras

hepatotoxinas (112,132), medio ambiente (129,150), enfermedades

(67,121) y PCO.

La sintesis de albumina ocurre desde el principio hasta el

a sintesis de albumina

final del ciclo celular, pero la max

ocurre durante G, (89) .
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Los primcros estudios de la PO de soluciones de proteinas
fueron hechas por Starling en 1899, seguido por Reid en 1904 y
1905. Starling separd las proteinas del suerco sanguineo por
filtracidén a traves de una membrana gelatinosa, y entonces midid
la presidén osmotica que se necesitd aplicar hidrostaticamente al
suero no filtrado para lograr el equilibrio y que no hubiera
flujo neto de agua cuando sSe sSeparo del suero filtrado por una
membrana del peritoneo de ternera montada sobre una gasa de plata
cubjerta con gelatina. Estas mediciones fueron de significado
fundamental en fisioclogia ya que la presion osmotica medida
results de un orden de magnitud (de 30 mmlig aproximadamente) gque
es la intermedia entre la presicén sanguinea en las arterias y
las venas, asl que en las primeras el agua y las sales deberian
fluir hacia afuecra de la sangre y en las ultimas hacia adentro.
La funcidgn de las moleculas osméticamente activas es retener
agua en la sangre, en el lecho capilar a pesar de la PH gue la
esta forzando a salir. El1 agua es retenida debido a 1la
disminucién en el potencial quimico del agua que contiene a la

proteina disuelta.

Las fuerzas de Starling determinan la distribucion del fluido
entre los espacios intersticiales (EI) Y los ecpacios
intravasculares (EIV) . Bajo condiciones normales la presidén
hidrostatica intracapilar y la presion osmdtica intersticial, la
cual tiene una tendencia a mover fluidos hacia afuera del
compartimento intravascular (CIv), estan balanceados por 1la
presion del fluido intersticial y la presidn osmotica de 1la

sangre. Con la disminucioén de la albumina seérica, estas fuerzas
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se desequilibran. El efecto neto es la pérdida del fluido del
espacio intravascular y el aumento excesivo en el liquido

intersticial o edema (49).

La PO es un parametro comun del estado termodinamico del agua
an un sistema. Para asistemas bioldgicos, la diferencia entre la
PO ¥y el flujo intra y extracelular es gque se¢ generan movimientos

pasivos de agua a través de la membrana de la célula (97).

Para circunscribir el efecto de la PCO llegd a ser necesario
estudiar este efecto en un higado aislado y perfundido. En este
sistema muchas de las otras variables gue afectan la sintesis de
albumina, tales como nutricién, hormonas, temperatura, pudieron

ser mantenidas constantes variando solamente la PCO.

Dich y colaboradores (40) estudiaron el efecto de diferentes
fracciones de proteinas séricas para alterar la PCO en el ligquido
de perfusidn. Cuando se vario la concentracion de albumina, pero
sSe mantuvo constante la PCO, la sintesis de albumina no se
alterd, peroc cuando se mantuveo constante la concentracion de
albumina Yy se aumento la PCO variando el contenido de

gamaglobulinas, disminuyo la sintesis Qe albumina.

Hay muchas evidencias (78) que indican que la PCO es un
regulador de la expresién del gen de albumina. La sintesis de
albumina fue inversamente proporcional a la PCO de la solucion
de perfusidén del higado aislado. El1 efecto de la PCO sobre 1la

sintesis de albumina no fue observado en un sistema acelular lo
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que indica que la membrana cclular es necesaria para observar el

aefecto de la PCO en la sintesis de albumina (68).

Los efectos perjudiciales de soluciones hipertdnicas sobre
polirribosomas hepiticos y sintesis de proteinas fueron mostradas
por el aumento de la PO de la sangre portal. Los polirribosomas
del higado responden a cambios en la PCO de la sangre inducida
por administracidn de solucion hiperténica. La administracion de
una solucidén hipertonica de HNaCl causa disgregacion de los

polirribosomas e inhibicion de las sintesis de proteina (29).

Huberman estudid la incorporacién de uridina radiactiva al
ac. ribonucleico (ARN) total del higado de una rata sometida a
plasmaféresis 4h antes. Se encontrd que la incorporacidn de
uridina fue 5 veces mayor que la del control. La disminucidén de
la PCO promueve la sintesis de ARN como se observo en la
inducecidén del ac. ribonucleico mensajero (ARNm) de la albumina

y en la mayor recuperacion de ARN total en ratas nefroticas a

diferencia de las ratas nefrdticas mas actinomicina D cuyos
valores fueron iguales a les de las ratas normales. Tambien
demostrdé, incubando rebanadas dJde higado Yy de rinon, gque el

higado es mas sensible a cambios de la PCO (115).

3. Problemas Clinicos relacionados con la Presidn

Coloidosmética.

Para estudiar la influencia de la PCO sobre la biesintesis

de la albumina se pueden usar dos modelos: aumento o disminuciodn
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de la PCO. Al aumentar la PCO, la sintesis de albumina disminuye
Yy al disminuir l1a PCO, la sintesis de albumina aumenta (112). La
disminucion de la PCO estd asociada a varios estados patoldgicos
por lo cual tiene mucha importancia a nivel clinico (9,27,65,93,
101,107,142-143,147) . Hay disminucion de PCO en cirrosis
hepatica, sindrome nefrotico, edema pulmonar, etc. El aumento de
la PCO es mucho mas raro Yy s6lo se presenta en casos de

deshidrataciosn.

La albumina es la proteina de mayor concentraciaén en 1la
sangre. Sin embargo, se han reportado casos en donde los niveles
plasmaticos son casi cero (analbuminemia). La analbuminemia se
reporté por primera wvez en 1959 por Benhold y Kalle (17) y hasta
1980 se hakian reportado 20 casos (4-8,12,14-22,28,35,41,47,50—
52,55,58-59,69,81,83,105,141,155,158). En 1982 se reportaron 3
casos de una misma familia (r1234) . Sorprendentemente, esta
condicién es casi asintomatica excepto por edema transitorio e
hiperlipemia persistente y en algunos casos esta asociada con
cansancio de aparicioén rapida, anemia, diarrea ligera, pero en
términos generales el paciente se encuentra bien. Todos los
pacientes tienen la velocidad de sedimentacion elevada. Se ha
encontrado consanguinidad en 15 de los 23 casos, por lo que se
sSupcne gque es una enfermedad recesiva autosdmica. Todos los
pacientes presentaban huellas de albumina en suero, (por lo cual
el término de hipoalbuminemia seria el mas correcto) variando de
1-100 mg/100ml, lo cual significa que ticnen el gen estructural
para albumina presente al igual que las ratas analbuminémicas

(40-46,109,149). Los niveles de colesterol, fosfolipidos y las
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concentraciones de gamaglobulinas, fibrinédgeno y transferrina
estaban aumentados. Estos cambios reciprocos en los niveles de
proteinas seéricas pueden depender de la regulacidén osmotica.
Estos pacientes parecen haber suplido, aunque no teotalmente, las
funcionaes de la albumina (principalmente la PCO) al aumantar la
concentracion del resto de las proteinas plasmiaticas y disminuir
su PH. Aun no se ha observado un efecto metabolico especifico
en estos pacientes. La PCO de estas personas estan reducidas a

la mitad de su valor normal y tienden a la hipotension (36,113).

Cuando la formacion del edema en condiciones
hipoalbuminémicas involucra un desequilibrio en las fuerzas de
Starling a nivel del tejido, la expansidn del compartimiento
extracelular depende ultimamente de la retencion de agua y sodio
por los rinones. Este mecanismo sirve para tratar de prescrvar
el volumen del CIV. Sin embargo, la disminucion de la PCO dentro
de los capilares como una consecuencia de la disminucion del
contenido de albumina plasmatica resulta en la translocacidn
constante de fluido del CIV al intersticio. Como una consecuencia
el compartimiento no se expande y el estimule para la retencidn
Qe agua Yy sales continua. Los factores renales responsables de
esta retencidn incluyen una disminucidén en la velocidad de
filtracion glomerular, aumente en la produccion de aldosterona

¥ una gdisminucioén del factor natriureético o tercer factor (85).

3.1 GLOMERULONEFRITIS,
La permeabilidag de los capilares glomerulares esta

aumentada y en la orina aparecen proteinas en cantidades mayores

30



que los vestigios usuales (proteinuria). La mayor parte de estas
pProteinas as albumina Y el defecto se llama comunmente
albuminuria. La pérdida de proteinas por la orina puede exceder
a l1la velocidad con que el higado puede sintetizar a las

pProteinas plasmaticas.

La glomerulonefritis se caracteriza por hipocalbuminemia,
albuminuria, edema generalizado, hiperlipemia, hipertroria
hepatica con aumento de ARN Yy ac. descxirribonucleico (ADN), Yy
aumento en la sintesis de proteinas plasmaticas. La hiperlipemia
presente en el suero es debido a una movilizacion interna de
lipides, aungue también se le ha atribuido un aumento en la
sintesis de las lipoproteinas. Le PCC es baja por las grandes

cantidades de albumina que se pierden a traveées de la orina (148) .

3.2 S HER’ c
Definicion v generaljdades,
lLa cirrosis se define cocmo una enfoermedad cronica

degenerativa caracterizada por fibrosis difusa asociada con la
formacion de nodulos de regeneraciocn. Su diagnostico se basa en
3 criterios fundamentales (86,126,144):

1. Existencia de danco intlamatorio de las celulas hepaticas
( mostrando desde camblos degenerativos hasta necrosis) .

2. Fibrosis hepatica, que pucde ser mas ntensa de un lébulo
a otro, resultado del colapso parcial del parenquima ¥y y de 1la
sintesis de colagena y que pucde variar desde bandas finas hasta

cicatrices grandes y masivas.
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3. Regceneracioén nodular, donde las células hepaticas en

reproduccion son encapsuladas por tejido fibroso, produciendo

noédulos de tamanos variables.

Slasificacion., La cirrosis puede clasifjicarse tomando en

cuenta la etioclogia o bien los hallazgos histologicos Y

morfoldgicos.

Morfologia. La cirrosis se clasifica en:

a) Micronodular, cuando existen nodulos de 3 mm © menos en

su diaAmetro y

b)Macronodular, cuandc los nodulos son mayores a los 3 mm de

diametro.

Eticloqgia. El diagnéstico etioldgico de la cirrosis requiere
del analisis de la combinacidén de datos epidemiologicos,
clinicos, bioquimicos, innunoldgicos e histologices. Las causas

asociadas a la cirrosis se describen a continuacion (139) :

1.Virus de la hepatitis (B, C v D} .

2.Alcoholismo,

. o medades etabo 2
a) Hemocroematosis
b) Enfermedad de Wilson
c) Deficiencia de al-antitripsina

d) Enfermedad glicogénica tipo III y IV
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e) Fibrosis quistica

f) Galactosemia

g) Intolerancia a la fructosa
h) Aminoacidurias

i) Dislipoproteinemia

4.Enfermedad piliar,

a) Cirrosis biliar primaria
b) Cirrosis biliar secundaria

c) Colangitis esclerosante

v = iv.
a) Budd - chiari

b) Enfermedad veno-oclusiva

S.Rrogas

8.0tras
a) Sarcoidosis

b) Hemorragia telangiectasica hereditaria.
MODELOS EXPERIMENTALES DE CIRROSIS

Existen diversos modelos gque han sido propuestos para inducir

cirrosis experimental de los cuales mencionaremes algunos.
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Cixxosis inducida por adgepntes toxicoa.
Divaersos agentas tdxicos producen necrosis hepatocelular e

inducen una cirrosis si estos sSon administrados en dosis

repetidas y prolongadas (38). La respuesta al agente toéxico es

variable en cada animal, por lo que se debe ajustar la dosis

individualmente. Los mecanismos de hepatotoxicidad y los factores

predisponentes aun no estan claros. La hepatotoxicidad puede

estar relacionada a la droga misma o bien a los metabelitos

derivados de su transformacioén. La transformacion de estas drogas

liposolubles a metabolitos reactivos se

lleva a cabo en el
citocromo P-450 (88).

Dimetjil-pitrosamina

La dimetil-nitrosamina es un agente alguilante carcinegénico

utilizado para inducir cirrosis experimental. Se ha observado gque

bajas dosis de dimetil-nitrosamina (1% = 10u.i /Kg, 3 dias por

semana) inducen una rapida formacion de cirrosis micronocdular

(72-74). Kawasaki y cols. (85) reportaron dgue la adnministracion

a dosis de 0.2-0.3 ml/24hrs dos veces consecutivas por semana

pProvoca una cirresis ¢en 6-8 semanas-. Este modelo se caracteriza

por alteraciones bicgquinicas come la elevacidn de la bilirrubina,

fosfatasa alcalina, gama-glutamiltransferasa Y alanina-amino

transferasa Yy 1la disminucion Jde las proteinas totales, la

albumina y las globulinas (71,80).

Tetracloruro de o

La induccion de cirreosis hepatica en ratas por medio de la

inyeccion intraperitoneal de tetracloruro de carbono CC}, en
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aceite mineral, a razén de tres por semana hasta completar diez

produjo una rfibrosis difusa con formacion de seudoldbulos (67).

El aumento en el contenido de colagena hepatica de las ratas
tratadas crdénicamente con CCl, se debe principalmente a 1la

estimulacidn de la biosintesis de esta moldécula (66).

La colagena se sintetiza en el estroma. La capacidad del
higado para sintetizar colagena esta en relacidn directa con la

magnituad del dafio producido por el agente causante.

S s (=] o CO
Los bebedores constantes de alcohol toleran grandes
cantidades de bebidas alcoholicas, principalmente por una
adaptacion del sistema nervioso central. Les alcohodl icos

desarrollan, ademas, un aumento en la velocidad de eliminacidn

del alcchel, es decir una tolerancia metabdlica (76,92).

Uno de los mecanismos gque podria contribuir a la aceleracién

del metabolismoe de alcohol, dependiente de la deshidrogenasa
alcohdlica (DHA), se deke a una mayor actividad de la ATPasa
(adenosina trifosfatasa), al aumento an la liberacion de
norepinefrina (85,116) Y a la induccioén de un estado

hipermetabolico. Un estudio diferente comprobd que los animales
experimentales con una dieta adecuada presentan un aumento en la
velocidad de eliminacion de etancl debido a un incremento en las
actividades de la DHA vy de 1la DHAZI (deshidrogenasa del

acetaldehido) .
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Algunos estudios indican que el consumo crdnico de etanol
disminuye la Km de la DHA mitocondrial en animales de

experimentacion.

El primer indicio observado de la interaccidn del etanol con
la fraccién microsomal del hepatocito fue la proliferacion del
REL en ratas a las que se les administré etancl (90-91,102).
Después del consumo cronico de etanol la actividad del sistema
microsomal de oxidacion del etanol (MEOS) aumenta
significativamente, hecho que se asocia c©on un  aumento de
fosfolipidos, citocromo P-350 reductasa y citocromo P-450. Lasker
Y cols. encontraron un aumento del citocromo P-450TIIEI en los
microsomas de alcoholicos gque seguian bebiendo, contfirmandolo
Perrot y cols. (117) gquienes hallaron un aumento al doble de los
valores del citocromos P-450ITEI hepatico gque volvian a 1la
normalidad después de cinco dias de abstinoncia. La duracion de
una mayor activicdad enzimatica de este sistema después de
descontinuar la administracion del agente inductor varia de una
especie a otra. En las ratas la actividad del MEOS regresa a su
valor neormal una semana despues (102), mientras gue en perros y

en el hombre esta induccicon persiste dos o mas semanas.

La cirrosis alcoholica conocida come cirrosis de Laennec, es
el tipo mas frecuente de cirrosis en lNorteamerica, en muchas
Partes de Europa Occidental y América del Sur (120) . Se
caracteriza por una cicatrizacion difusa fina, peérdida bastante
uniforme de hepatocitos y nodulos pequenos de regeneracion. La

cirrosis alcohdlica as solo una ie las mu-cThas consecuencias de
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la ingestion cronica de alcohol y suele acompafar a otras formas

de hepatopatia alcohdlica.

3.3 SINDROME NEFROTICO.,
Se caracteriza por albuminuria, hipoalbuminemia, ascitis,

edema generalizado, hiperlipemia e hipertrofia hepatica con

aumento de ARN v ADN (79,98~-99). En la nefrosis el hepatocito es

capaz de incrementar la sintesis de albumina aun cuando el nivel

de esta en sSuero permanece marcadamente deprimido (128).

El sindrome nefrdético se puede producir experimentalmente en

ratas por la administracion del suero nefrotoxico (98-99) .

El sindroma nefrotico fue inducido en ratas con una unica

inyeccion intravenosa del aminonucleosido de puromicina. Este

se caracteriza por marcada proteinuria, hiperlipemia, ascitis,

edema generalicade, retencien de sSodio, disminucion de

concentracion d« albumina en suerco ¥y aumento de la sinzTe
albumina en el higado. La elevacion relativa de la sin
albumina fue acompanada poer un pequecnco incremente de la misma
en el ARNm de la albumina, lo gue nos indica gue la

La

magnitud
nefrosis alterd la sintesis de albumina y de otras proteinas.

disminucion de la PCO del suero estimula la sintesis de proteinas

en un esfuerzo pPor aumentarla (115} .
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4. Medicicon de 1a Presidn Coloidosmdotica
Existen varias maneras de mnmedir la PCO en una muestra
biologica:

1) Por medioc de un coloidosmémetro.

ES la manera mas precisa
Yy rapida de conocer la PCO.

2) Aplicando una formula gque relacione la concentracion de

proteinas totales y albumina con la PCO. Es la forma aproximada
e indirecta y solo requicre de un método para la determinacidén
de proteinas; por lo tanto, la PCO calculada

depende de 1la
proteinas obtenida.

concentracion de

4.1.Tecr:

Esta forma de determinar las proteinas es por medio de la
ecuacion de Landis y Pappenheimer gue han reportado un valor para

l1a PCO del plasma humano de 24-26mnlg gque equivale a una
concentracion de proteinas totales del 7% (87) .

Ellos encontraron las siguientes ecuaciones empiricas que se
ajustan a los datos experimentales:

Ecuacicnes:

PCO plasma = 2.1c + 0O.16c® + 0.009c® .......(2)
Pco alb. = 2.8c + 0.18c® + 0.009c® .......(3)
PCO glob. = 1l.6c + 0.15c? + 0.009c® .......(a)

donde ¢ = a la concentracion de proteina.
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La PCO estd expresada en mmHg Y la concentracion de

proteinas en g/100ml. En la fig. $ se observan las curvas que se

ajustan a las c¢cuaciones 2,3 y 4.
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5 Curvas de PCO—~concentracidén para plasma total,

¥ gamaglobulinas.

albunmina
Las mediciones estan hechas a pH 7.4, 37% y

NaCl 0.15 M. De acuerdo con Landis y Pappenheimer (87).
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Po: otra parte en 1973, Worning y Stevens (1%59) reportaron
una férmula para calcular la PCO a partir de la concentracidn de
la proteina total en el suero de la rata. Ellos llegaron a la
expresidn final de la formula de la siguiente manera: Primero
calcularon para cada muestra la funcion J/w/c, en donde » es la
PCO de la muestra en cm de agua y <© es la concentracion de
proteinas totales en g/100ml. El valor de esta funcidn encontrada
se graficéd contra la concentracidn de proteinas correspondientes

en un intervalo de O a 14 §/100ml Y se obtuvo una linea recta.

Por regresidén lineal se obtuvo la siguiente ecuaciodn:

Jr/e = ac + b e res e (S)

El coeficiente de correlacion (r) encontrado puede ser 0.98,
el coeficiente de regresion (a) es de 0.0957 y (b) = 1.571.
Despejando la ecuacién (5) obtenemos la siguiente expresidn

T = a c + Be? + &3

en donde: a = b? , 8 = 2ab , & = a?

substituyendo los valores de a y b dados en la expresion

anterior tenemos:

¥ = 2.47 ¢ + 0.061 c? + 0.009 & ceeees(6)



Worning y Stevens encontraron para las ratas normales un
valor promedic para la concentracién de proteinas totales en
suero (determinado por Kjeldahl) de 704 =+ 0.16 g/10ml que
equivalen a una PCO de 34.6 * 1.0 cm de H,O0 (25.4 = 0.73 mmHg).

1 mmHg = 13.6 mm H,0 (159) .

La ec. (6) que relacjona la PO de la concentracion de PT, en
suero de rata concuerda con la ec. (2) de Landis y Pappenheimer

derivada de las mediciones del plasma humano.

En 1961 Hansen (61l) disend un osmémetro electrdinico gque

pPermitiera medidas de PCO en muestras pequehas.

En 1972 Prather et al. (1l22) disefaron un osmémetro con una
mayor reproducibilidad en la medicidn de la PCO, la cual va a
depender del tipo de membrana. Este disero utilizd una membrana
semipermeable de Amicon PM-30 (este tipo de membrana es muy

delgada) y una muestra de 100ul para su medicion.

En 1973 Curt A. Wiederhieln et al. (157) desarrollaron un
osmdmetro que permitiera la lectura confiable de la PCO en
Pequenas muestras de fluidos. Con la combinacién de un catéter
estiandar y una fibra hueca de un rifAén artificial se desarrolld

un osmémetro que midiera la PCO de la sangre circulante.

En 1985 J.A. Riegel (125) desarrolld dos formas de medir la
PCO de los fluidos en volumenes pequenos. Ambos se diferencian

Porque miden muestras de volumen diferente ya que la membrana de
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uno mide 1.5 mm de didmetro y la del otro mide 6 mm de diametro
por lo que el primero mide una muestra de 0.5 ulL © mds y el
segundo mide una muestra de 5 uL o mas.

En 1988 M. Chiba y K.Komatsu (31) desarrollaron un osmdmetro
que nos muestra gque no Solo la membrana semipermeable PM—-30 es
optima para la reproducibilidad de la PCO y para la reduccidn del
muestra estabilidad y una

tiempo de respuesta, sino gue ademas

larga vida operacional.

4.2.Coloidosmometro

El uzo del coloidosmometro ademas de su exactitud tiene la

ventaja de que la determinacion es muy rapida ya gque en un tiempo

de 5 minutes (min) se alcanca el equilibrio. Otra ventaja es que
se puede medir la PCO de otras soluciones de meleculas de origen
no proteinico por ejemplo dextran © mezclas de dextran—-proteinas.
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xx
JUSTIFICACION

El conocer 1los valores normales de PCO en el suero es de
importancia clinica ya que puede ser de gran ayuda tanto para

hacer un diagnéstico y seleccionar un tratamiento.

La disminucion de la PCO esta asociada con estados
patoldégicos. E1 aumento de la PCO es mucho mas raro y sdlo se

presenta en la deshidratacion (9,27,65%,93,100,106,142-143,147) .

La PCO es un parametro util y poco usado que tiene aplicacion
an la prevencion del edema pulmonar y on la restitucion de los
fluidos bioldgicos. Puede ser un indicader de la formacion de
edema pulmonar para pacientes de alto riuvusgo en los siguientes

estados patologicos: cirrosis hepatica, sindrome nefrotico,

lomerulonefritis, shock hemorragico, pracclanpsia y otros.
g ¥

otro de los puntos importantes es el seguimiento de la PCO

en cirugias mayores, ya gue <stoe ayudaria a mantener un balance

de liguidos.

Hay enfermos gque debaen incrementar el wvolumen intravascular
para mantener la estabilidad hemedinamica y proporcionar una
perfusion tisular adecuada, por lo que es importante la eleccion
de la solucidon para la recuperacioén de los fluidos segun sea el

tipo de enfermedad. Las soluciones pueden ser de tipo



cristaloide, albumina y los coloides no proteinicos. Los de

eleccidn para muchas enfermedades serian los cristaloides ya que
albumina y los

son igualmente efectivos y meCcnos cCostosos que la

coloides no proteinicos (161).

La PCO tambien puede scr medida en el liquido del edema
llevar a cabo el seguimiento de este

pulmonar y ascitis, para

tipo de complicaciones.
eficiencia y bajo

Es un parametro valioso por su rapidez,

importancia es justificable el interés del

costo. Debido a su

estudio de este parametro en el suero.
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IIIT

OBJIETIVOS
l1.—- Establecer 1los valores normales de la PCO en una
poblacisn adulta mexicana, tomando sueros de pacientes

encontrados gue tenian los siguientes parametros normales:

Proteina Total (PT), Albumina (Alb), Globulina (Glob), y 1la

relacién A/G (R A/G) ¥y dque no tenian padecimientos hepaticos ni

renales.

2.—- Establecer 1os valores de la PCO en una poblacidn adulta

mexicana de pacientes con cirrosis hepatica.

Comparar los valores de la PCO obtenida de los sueros de los

pacientes cirrcoticos con los valores de la PCO obtenida en los

Sueros normales.
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METODO EXPERIMENTAL Y ESTADISTICO
J.- MATERIAL:Z

1.1 EQUIPO

Se utilizd un COLOIDOSMOMETRO marca Wescor, modelo 4100 el

cual mide la presion oncotica de solutos de la sangre de alto

peso molecular gue ne son difusibles a través de una membrana

semipermeable. Su operacion esta basada en el movimiento de

moleéeculas de agua y de las particulas de solutos difusibles a

traveés de una membrana senipermeable (Amicon PM—30) gue separa

1la scolucion de la muestra probklema de la solucion de referencia

(solucidn salina fisiologica). A este fendmeno se le conoce como

trasudacion. El1 fluido se mueve de la camara de referencia hacia

la camara de muestra, haste la obtencion de un equilibrio en la

presidn hidrostatica. Est

o

es medida por un transductor de
presidn y un circuito electronico asociado. Los resultados se

presentan digitalmente en mmHg.
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1.2 MATERIAL BIQIQGICO,.

El especimen puede ser sangre total,

plasma, o suero. Se
estudiaron dos grupos de sueros:

1) Se utilizaron 160 sueros de pacientes que presentaban sus
parametros normales de proteina total,

albumina, globulina y
relacion A/G.,

cuyos valores
6.2-8.4 g/dL, Alb.
0.95-1.59 g/d4dL,

utilizados en el Instituto son:

3.4-4.7 g/4dL, Glob.
segun el Depto.

PT.

2.6-4.0 g/dL, R A/G
de Quimica Clinica

¥ Central de
Toma de Muestras

del Instituto.

2) Se utilizaron 153 sueros de pacientes cirroticos,

valores de los parametros

cuyos
anteriormente

mencionados no se
encontraron, en promnedio, dentro de los valores limites normales.
2. he e e .
2.1 Se =a2nalizaron 312 sueros, de los cuales 160 fueron
normales y 153

fueron de pacientes cirroticos.

Del 1 grupo sSe recharzaron los suercs gue se salieron de los
limites normales en unc o mas parametros o gue correspondian, por
el diagnostico clinico, a pacientes con alteraciones

nepaticas
o renales.

En el 2° grupo solo se incluyeron a pacientes due presentaban
alteraciones hepaticas de tipo cirrotico.
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1.2 MATERIAL BIQIOGICO.
El especimen puede ser sangre total, plasma, © suero. Se

estudiaron dos grupos de sueros:

1) Se utilizaron 160 sueros de pacientes gque presentaban sus
parametros normales de proteina total, albumina, globulina y
relaciodn A/G., cuyos valores utilizados en el Instituto son:
PT. 6.2-8.4 g/dL, Alb. 3.4-4.7 g/dL, Glob. 2.6-3.0 g/dL, R A/G
0.95-1.59 g/dL, sSegun el Depto. de Quimica Clinica y Central de

Toma de Muestras del Instituto.

2) Se utilizaron 153 sueros de pacientes cirrdticos, cuyos
VvValores de los parametros anteriormente mencionadeos no sea

encontraron, en promedio, dentro de los valores limites normales.

2. MODELO BIOLOGICQ.
2.1 Se analizaron 313 sueros, de los cuales 160 fueron

normales y 153 fueron de pacientes cirroticos.

Del 1° grupo se rechazaron los sueros gue se salieron de los
limites normales en uno o mas parametros o gue correspondian, por
el diagnostico clinico, a pacientes con alteraciones hepaticas

© renales.

En el 2°% grupo solo se incluyeron a paclientes que presentaban

alteraciones hepaticas de tipo cirrdtico.
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Los sueros se mantuvieron en refrigeracidn de 42 €, ya que se
observéd que los conservados en congelacidén daban variaciones

inesperadas en las lecturas.

2.2 YARIABLES DBIQOUIMICAS.

L.a determinacidén de las proteinas totales y de la albumina
fueron hechas por el departamento de Quinmilca Clinica del
Instituto en un autcanalizador Dacos (Coulter Electrenics Inc,

Hialeah, E.U.A.).

Para la determinacidn de las proteinas totales se empled el
método del Biuret (57) modificado (33), utilizando como patrdn
albumina sérica bovina (5-50mg/0.2ml). Esta reaccion forma un
complejo proteina-cobre en solucion alcalina, ¥ en una scgunda
fase el complejo se reduce con un reactivo fosfomneolibdico-
fosfotungstico {reactivo de fenol Folin - Ciocalteu) Para

producir un intenso color acul.

La determinacion de la albumina sérica se realizo por medio
de un equipo comercial {Sigma) ., que utiliza el verde de
bromocresol (42) y su procoedimiento es una modificacidén del
método de Doumas (33), en el cual a un pH controlado se forma el
complejo verde de bromocrescl/albumina. La intensidad del color
verde-azulado, es directamente proporcional a la concentracion
de albumina en la muestra. La absorbencia maxima a 628 nm es

leida por medio de un espectrofotoimetro.
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Las globulinas se calcularon por diferencia entre la PT y
l1a Alb., ¥ 1a R A/G dividiendo los valores de albumina entre los

de globulina.

Determinacion de 1a PCO. En cada caso se hicieron tres
lecturas no consecutivas a temperatura ambiente, al dia siguiente
de haber sido tomada la muestra. Del suero problema se colocaron
300 uL en la camara superior del coloidosmémetro. El fluido se
mueve hacia 1la camara de muestra hasta la obtencion de un
equilibrio an la presion hidrostatica. Los resultados se

presentan digitalmente en mmHg en un tienmpo de 5 min

aproximadamente.

3. 18 S S

Se obtuvo el premedio de las tres lecturas de la PCO de cada
muestra y el promedico total de teodas las muestras seleccionadas
(160 individuos). Se utilizo un método paramétrico que abarcara
el 95.5% de la distribucien (X * 1.96 DE), para obtener 1los
limites de la PCO noermal. Se aplico la prueba t de Student para
comparar los dntos obtenidos por separado en los hombres y las
mujeres de 1la muestra. También se realizo el mismo tipo de

analisis con los datos obtenidos de los pacientes cirrdticos.
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RESULTADOS

Se analizaron 160 muestras individuales normales por

triplicado, de las cuales 99 correspondieron a mujeres y 61 a

hombres. También se analizaron 153 sueros de pacientes cirroticos

de los cuales 78 fueron hombres y 75 mujeres.
PCO para los dos tipos de

En la tabla 2 se

exponen los valores promedio de 1la

poblaciones, tanto para la seleccionada comec normal asi como
para la poblaciodn cirrdtica, ambas calculadas con 1.96 *= DE.

Tabla 2. PCO del suero.*

No. de individuos PCO, mmHg

Parametros normales 160 26.21 * 7.357"

cirroticos 153 19.59 = 7.29°"

* Sueros de pacientes con parametros de proteinas séricas

normales Yy sin padecimiento renal ni hepatico. Sueros de

pacientes cirroticos.
"*(X * 1.96 DE).

La X encontrada fue de 26.21 = 7.35 mmHg. Los limites
normales de la poblacidn estudiada fuerocn 18.86 y 23.05 mmHg con
una (X * 1.96 DE) . Los valores extremos encontrados fueron 17.20

y 33.56 nmHg.
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El coeficiente de variacion entre las tres lecturas de cada

muestra va desde 0 - 1%. Solo dos muestras Se¢ encuentran arriba

de 1% (1.18 y 1.56% ).

Cuando se analizaron 1los datos de los dos Jgrupos por

separado <¢on respecto al sexo, no se encontrd diferencia

significativa al aplicar el calculo de t (tabla 3).

PCO del suero segun el sexo.

Tabla 3.
No. de individuos Sexo PCO, mmHg

.

Parametros normales 59 Fem. 26.45 * 5.93 ’

61 Masc. 26.20 £ 6.37 !

i
Cirroticos 75 Fem. 19.68 * 6.84
78 Masc. 19.51 * 7.87

En la Fig.7 se presenta la distribucidén encontrada en la

muestra de 169 individuos, en intervalos de PCO de 2 mmHg, en

donde se comprueba gque el 55.5% de la poblacion estudiada cae

limites de 18.86 y 33.05 mmig.
arriba de los limites.

dentro de los Scolo 2 muestras

quedaron por debajo y ninguna por
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“ La ¥ encontrada en los sueros cirréticos fue de 19.59 * 3.72.

Los limites de los sueros cirroticos (§ * 1.96DE) de la poblacidn

estudiada fucron de 12.30 y 26.88 mmig y los valores extremos

encontrados fueron de 6.4% ¥y 29.2 mmHg.

En cuanto al sexo de los individuos cirrdticos tampoco se

encontrd diferencia significativa alguna en la PCO.

En la Fig. 8 se muestra la distribucion encontrada en la

muestra de 153 individuos cirroticos en intervalos de PCO de 2

mmHg, en donde sSe presenta una disminucion significativa en

comparacion con los valores normales.
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NOTA. En los pacientes cirroticos se presentaron dos casos
particulares. El primero abarca a veintiun pacientes que tenian
sSus cuatro parametros normales lo due nos inAdica que son
pacientes netamente compensados. Esto se pudo constatar con el

expediente clinico.

El segundo de los casos abarca a seis pacientes cirroticos
que presentaban sus proteinas totales mas alta de lo normal
debido a que estaban siendo transfundidos. Esto también fue

constatado con los expaedientes clinicos.

Ninguna de las muestras de suero de estos pacientes

cirroticos fue incluida en la estadistica.
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APLICACIONES CLINICAS

La PCO es importante en la clinica (11,13,25,123) debido a
que os una maedida predictiva empleada en pacientas con
enfermedades pulmonares, cirroeticas, nefroticas, cardiacas ¥y en
pacientes con retencion de agua (39). También ha sido empleada
en procedimientos quirurgicos ya que una disminucion
significativa en la PCO debe ser corregida para la restauracicén
del wvolumen intravascular (65). El valor de la PCO también se
utiliza en la prediccion de los cambios en los liguidos durante
el embarazo (94,110), para calcular el grado de expansion del
volumen plasmatico (3), estudiar la funcion renal (38,103) Yy 1la

filtracion capilar (9,48,63,152) .

En enfermos en estado critice hay numerosas condiciones que
alteran la PCO, la cual es importante para el intercambio de
liquido a nivel de los capilares de todo el organismo. A estas
alteracicnes se suma la posible acumulacien de agua en el

intersticio y un mal funcionanmiento de los érganos.

En enfermos con sSepsis se ha observado que la mortalidad esta
relacionacda con la disminucion de la PCO. En éstos existe una
salida de proteinas seéricas por el peritoneo inflamado y una
reduccién de la sintesis de albumina, lo gque causa disminucidn

agucda de la PCO intravascular (27).
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hipoalbuminemia aguda, el empleo de

En enfermos con
para aumentar la PCO

de albumina © plasma
avita la formacidn del edema intersticial,
Ya que el acumulo de ligquidos en

concentrados
lo cual

intracapilar,
es importante a nivel pulmonar,
el intersticio de este odrgano provoca un bloqueo alveolo-capilar,

con el consecuente deterioro en el intercambio gaseoso y en la

ventilacion (10,96) .

La desnutricion grave puede resultar en una hipoproteinemia
provoca la mala absorcicon a consecuencia de 1la

Yy ésta a su vez
S5u correcion requiere de la

alteracicdon del gradiente oncotico.
infusion rapida de gran cantidad de albumina humana para gue el

plasma sea restaurado a su equilibrio normal (108).

Se ha visto que la PCO es importante en las gquemaduras ya que

sus valores en el plasma tienden a disminuir (95).

La pérdida de proteinas plasmaticas o el aumento del fluido
la cual es

intravascular va a causar una disminucidn en la PCO,
frecuentemente vista en la preeclampsia y al menocs el 50% de
estos pacientes pueden desarrollar edema pulmonar.Este no se
desarrollod en pacientes gue recibieron terapia con sulfato de
magnesio (Mg SO,) en los cuales se observd valores normales de

PCO (160D) .

La paracentesis asociada con la administracion de albumina

ha mostrado gue es muy eficaz y segura en el tratamientc de

pacientes con cirrosis y ascitis. Sin embargo, tomando en cuenta
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el alto costo de la albumina se hizo un estudio en pacientes con
cirrosis y ascitis y se les administro D.70 (Dextran 70). Se

damostrd que se logrd una paracentesis sin expanscidén de volumen

logrando cambios hemodinamicos y humorales compatibles con la
disminucion del volumen intravascular.

La administracion de

100 ml de D.70 por cada 100 ml de
ascitis extraido previene estos cambios hipovoleéemicos.

El wso de D.70 presenta una reduccion de 30 veces en los
costos en comparacien con la albumina.

Dextran 70 es un peolisacarido constituido de moléculas de
glucosa con fracciocones diferentes de PM que se ubican en los
intervalos de 15,000 y 160,000 daltons. Alrededor del 45-60% del
D.70 administrado es eliminado en la orina en las primeras 48 hrs
Y el resto es metabolizado por dextranasas en el higado, bazo,

rifnen y pulmones o eliminade a traves del tubo gastrointestinal
(151) .

L.as medidas seriadas de PCO pueden ser utiles

en la
sustitucidén celeoidal durante una cirugia (61) .

Se ha observado gue la medicion de la PCO en pacientes con
cirrosis, durante cateterismo,

es un buen predictor de riesgo y
desarrollo de ascitis

(62) .
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La importancia que tiene la medicien de 1la PC> es para

situaciones <clinicas y para instaurar

conocer Yy c<omproender

terapéuticas en diversos pacientes (127).

A continuacidén se mencionan 12 indicaciones clinicas para el

uso de albumina, coloides, cristaloides Y coloides no

proteinicos:

Shock hemorrigice., Los cristaloides son considerados como los

fluidos de recuperacion inicial: en conjunto los coloides y los

apropiados para la recuperacion cuande los

cristaloides son
de la sangre no se
no proteinicos son favorecidos sobre

encuentran disponibles

pProductos

inmediatamente. Los coloides
la albumina, excepto en l1los casos en donde la restriccicén del
El uso de albumina es recomendada al

Na (sodio) es requerido.

253, diluida al 5% con solucion de dextran.

Shock no hemeorragice. Se recomiendan los cristaloides: los

y la albumina estan contraindicados.

coloides no proteinicos

Reseccion hepatica. Son recomendades los cristaloides ya gue

son efectivos para el mantenimiento del volumen de la circulacion

cuando la reseccion es menor del 40% . La albumina y los coloides
no proteinicos pueden ser utilizados dependiende del estado

hemodinamico y de la funcion residual del higado.

son de uso inicial durante

Lesion térmica., Los cristaloides

las primeras 24 hrs. Los coleoides pueden ser administrados junto
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con los cristaloides.

Isqguemia coerebral, Las soluciones coloidales no son

recomendables excepto cuando un paciente presenta el hematocrito

mas abajo del 40% en la admision.

Intervencion Nytricional. La albumina no es recomendable como
fuente de proteinas. Sin embarge, a los pacientes con diarrea
asociada a la intolerancia de alimentacion enteral =i se les
puede administrar si reune las siguientes condiciones:

1. Cuando la diarrea es mayor de 2 L/dia.

2. Si la albumina del suero es menor de 20 g/L (2g/4dL).

3. Si la diarrea continua a pesar de haber realizado tres
tipos de administracicnes Jde péptidos de cadena corta y de

formulas elementales Y sSe hayan eliminado otras causas de

diarrea.
Cirugia cardiaca. ILos cristaloides son las soluciones de
eleccion para las bombas cardiopulmonares, les coloides no

pProteinicos adicionados a cristaloides pueden ser preferibles en
leos casos donde se debe evitar la acumulacion de fluido pulmonar
intersticial. En el caso de expansion de volumen postoperatorio,
los cristaloides deben ser considerados como los de primera linea
seguido por los coloides no proteinicos y finalmente la albumina.
Los coloides no proteinicos pueden ser benéfices si se reguiere

una reduccion del edema sistemico.
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Hiperkilirrubinemia del regcien npacido. La albumina no debe

ser administrada simultanecamente junto con fototerapia Yy no debe
ser usada antes de una transfusidén; tnicamente puede ser

utilizada como un adyuvante de transfusiones sanguineas.

Cirreosis v paracentesis. La albumina administrada sola o con
modificacion de dieta y diureticos debe ser evitada en el
tratamiento de cirrosis con ascitis. Los cristaloides deben ser
considerados la solucion de eleccion para prevenir complicaciones
de paracentesis de gran volumen. Los coloides no proteinicos y
la albumina deben ser considerados como agentes de segunda linea

para la prevencion de complicacicones seguidas de remocion de 4

© mas L de fluido ascitico.

Sindrome nefrotico. E1 uso de albumina durante un corto
tiempo en unidén con terapia diureética es apropiada para

pacientes con edenma pulmonar o edema perifériceo agudo.

Transplante de orannos. La albumina y los coleoides no

Proteinicos han demostrado no ser efectivos antes © despues del
transplante renal. La albumina puede ser util en pacientes de

transplante de higado.

La albumina es apropiada en unioén con

intercambio de plasma de gran volumen (20 mL/kg de peso corporal)

en una sesSion o mas en una semana.
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La combinacidén de soluciones de albumina/cristaloide deben
saer consideradas como alternativas de costo efactivo para

intercambio de pequefios volumenes (154).
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VvITI
DISCUSION DE LOS RESULTADOS

Un parametro muy util pero poco usado en la clinica es el

estudio de la pPCO.

La ecuacidén de Starling, enunciada hace casi un siglo, tiene
l1a siguiente expresicon formal original (145):

3, = KFC{(P, -P,) — (7, — %]

donde

J, se refieren al movimiento neto de volumenes a través de

los capilares.

KFC = coeficiente de filtracion capilar.

P = presion hidrostatica capilar.

P, = presion hidrostatica del fluido intersticial.
Lo = PCO del plasma.

b g = PCO tisular.

13

Se ha confirmade que la diferencia entre la presion
hidrostatica capilar Y la presion tisular es balanceada
exactamente por la diferencia entre las presiones coloidosmoticas
del plasma y de los tejidos, =i el odérgano se encuentra en un
estado isogravimeétriceo. Pero la ecuacion de Starling es una
sobresimplificacion cuando se trata de un sistema vy una

sobresimplificacicdn muche mayer cuando se trata de todo un
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organismo, ya que una premisa basica de esta ecuacidén es gque los
capilares son totalmente impermeables a las proteinas

Plasmaticas.

Como se sabe que 1los capilares si son permeables a las
proteinas del plasma y que existe una circulacion extravascular
de proteinas, se ha incorporado un coeficiente de reflexion o a

la ecuacidn basica de Starling, que se enuncia en la actualidad

asi:

3, = KFC[(P, -P,) ~ o (7, - 7,)]

El coeficiente de reflexion ¢ es igual a 1 para un scluto que
no puede cruzar una membrana ¢ igual a cero para una meleécula que
la cruza tan facilmente como el agua. El coeficiente de reflexidén
para las proteinas plasmaticas se acerca a cero en la
microcirculacidn hepatica, es intermedia para los capilares
intestinales y es mayor, acercandose a 1, en los capilares

pulmonares y musculares (156) .

La PCO del suero es €1 unico parametre de la ecuacion de
Starling que puede ser medido facil y directamente en la clinica.
Las fluctuaciones de la PCO explican las extravasaciones de
fluidos en la cirrosis hepatica, la desnutricion avanzada y el
sindrome nefroético. En el eodema pulmonar ne cardiogénico, 1la
disminucion de la PCO es considerada zsomo un mecanismo de 1la

trasudacioén de fluidos (146} .
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Landis y Pappenheimer (87) elaboraron una foérmula empirica
que permite calcular la PCO del plasma normal (ver fdrmula 1).

Como las PCO de albumina y globulinas son muy diferentes:

Xen- = 2.8c + 0.18¢? + 0.012c3 (7)

Totons = 1-6¢ + 0.15c « 0.06¢c} (8)
es obvio que en condiciones patologicas en las que las
concentraciones relativas de albumina y gleobulinas, asi como el
equilibrio de Donnan, pueden ser muy diferentes a las encontradas
en condiciones normales, la formula de Landis y Pappenheimer no

es aplicable.

El desarrcllo de instrumentos electrdénicos que permiten la
medicioén rapida y confiable de la PCO, asociado al desarrollo de
membranas de poro controlado que permiten solo el paso de
particula: de peso molecular mnmenor de 30,000, ha sido una

contribucion importante a la terapia de fluidos y electrolitos.

La medicion directa de la PCO es independiente de las
concentraciones relativas de albumina y globulinas, por lo gue
deberia ser un meétedo de eleccion sobre todo en los departamentos

de medicina critica.

En 19277, Molina y Ramirezt~Acosta (104) midieron la PCO del
Plasma en 30 muestras de Scangre a las gue Se anadio 0.1 ml de
heparina (100 U). Utilizaron un coloidcomometro construido ex-—

Profeso Yy obtuwvieron una PCO de 20.%8 = 4.51 mmHg para el plasma
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y de 21.63 * 3.67 mmHg para 20 sueros de individuos normales

ambulatorios.
Hansen (60) reporta la PCO normal con un valor de 25-28 mmHg.

Da Luz, Shulum H, (34) reportaron una PCO normal de 21-26

mmHg .

Nuestros datos se acercan al promedio comunicado per Schulte
y Heremans (140) de 26.2 = 4.7 mmiHg., por lo gue son datos

seguros y confiables.

La determinacien de la PCO tiene aplicaciones multiples en
la medicina critica , la cirugia, la gastroenterologia, la
nefrologia y la hematologia. Se ha comprobado que en una serie
grande de paciaentes con cirresis hepatica, la PCO del suero
concuerda con la clasificacion clinica del estado de progreso de
la enfermedad por lo que poedria ser un adyuvante importante en

el estudio de dichos pacientes.

La PCO también tiene aplicacien en 10‘5 estudios
experimentales de la cirrosis hepatica, ya que las mediciones
pueden hacerse en 200 ul de sueros de animales pegueRos, Yy
seguirse el progreso de la enfermedad en muestras seriadas de

suero.
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VvIXII

CONCLUSION

Los valores normales de la PCO encontrados fueron de 26.21
+ 7.35 mmHg. Estos valores pueden ser representativos de 1la
poblacidén que acude al instituto y, ademas, de la poblacidn
mexicana en general. Entre los sexos no hubo adiferencia
significativa alguna.

La PCO de los pacientes cirrdticos se encuentra por abajo de
los valores normales, aun cuando el limite superior de estos
alcanza a traslaparse con el limite inferior de los pacientes

normales.
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