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'RESUMEN

Eh la cwrosus hepatica, entidad caracterizada por una alteracion de la regula-
cion del Baianceé 3|stem|co de sodio (Na*), se han descrito algunas alteraciones
del balance celulai de Na*. En este trabajo se ha estudiado la actividad de los
sistemas de transporte de Na* de eritrocitos de pacientes con cirrosis. La principal
observacion es que la actividad del sistema que transporta acopladamente Na™,
potasio (K*), y tal vez cloro, esta significativamente inhibida en la totalidad de los
pacientes con ascitis y en un subgrupo de los pacientes sin ascitis. Asimismo, se
ha observado gue los pacientes con ascitis presentan una significativa disminu-
cion del ¢ontenido intraeritroéitario de Na*. No se han observado cambios signifi-
cativos en la actividad de la bomba de Na*, K* ni en la actividad del contratrans-
pofte Na™: litio. Tarmpoco se han hallado anomalias significativas en los movimien-
tos pasivos de Na* a través de fa membrana eritrocitaria. Puesto que el sistema de
cotransporte Na™, K* parece. funcionar como regulador del gradiente iénico
transiiémbranario, nuestros resultados sugieren que los pacientes cirréticos, in-
cluso afites de la aparicion de ascitis, presentan alterada la capacndad para regular
adecuadamente el balance intraeritrocitario de Na™.
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SUMMARY

SODIUM, POTASSIUM COTRANSPORT INHIB|TION IN ERYTHROCYTES FROM
' PATIENTS WITH LIVER CIRRHOSIS

Deranged renal sodium (Na®) handling is a common complication of cirrhosis
of the liver. The responsible mechanisms remain incompletely understood. On the
other hand, Na* transport and cellular Na* content abnormalities have been repor-
ted in patients with liver cirrhosis. We, thus, have performed a study of Na* trans-
port in erythrocytes from 20 patients with liver cirrhosis (10 patients with ascites

-and 10 patients without ascites). The main result of this paper is that erythrocytes

from all patients with ascites and erythocytes from fifty per cent of patients without
ascites show an inhibition of Na*, potassium (K*), and may be chloride, system. In
addition, a decrease in erythrocyte Na* content has been observed in patients with
ascites. The activity of Na*, K" pump is not altered in erythrocytes from cirrhotic

.patients. No changes have been observed in Na*: Lithium countertransport sys-
-tem. Passive permeability of erythrocyte membrane to Na™ is not significantly alte-

red. Since the cotransport system seems to regulate the intracellular Na* concen-
tration around a equilibrium point near the physiological Na® concentration, our
findings. suggest that cirrhotic patlents are not able to adequately regulate the eryt-
hrocyte Na* balance.

Key words: Cirrhosis. Ascites. Erythrocytes Na , K*, Cotransport
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INTRODUCCION

La hipertension arterial esencial (HTAe) es una entidad

en cuya patogenia se invoca clasicamente-una incapaci- .

dad del rindn para regular adecuadamente el balance’

sistémico de Na* '. Los resultados obtenidos reciente-
mente en modelos anlmales de hlpenens:on equara-
bles a la HTAe sugieren que la regulacién del balance

Grupo de pacientes cirroticos: Se hallaba constituido por 20

"~ sujetos. En todos los casos se (disponia del diagnostico anato-
;,.mopatologlco de cirrosis. hepatlca (de origen ‘etilico en 6 casos,

. de origen postnecrético en 11 casos y criptogenética en 3 ca-
. 80s). Los pacientes cirroticos se dividieron en dos grupos de 10

sujetos cada uno: cirréticos sin ascitis, 7, varones y 3 hembras

. de edades comprendidas entre los 24 y- los 77 afos; cirrbticos

".“¢on ascitis, 8 varones y 2 hembras cuyas edades oscilaban en-

celular de Na* también estaria alterada en la .

hipertension 2. Esos mismos estudios muestran que las
células qué participan en la homeostasis cardiovascular
(neuronas ®; células vasculares ) y en la homeostasis
‘del medio interno (células tubulares renales 2).no regu-
lan adecuadamente el. balance celular de Na*. En la
HTAe se han descrito alteramones del transporte de-Na*

en células sanguineas ° finalmente responsables de que
dichas células no regulen adecuadamente el balance ce-

lular de Na™. Se admite actualmente que las células san- -

‘guineas pueden constituir un modelo aceptable. para el
estudio de la regulacion del balance celular de’ Na* enla
HTAe, pues las células mas directamente relacionadas
con la presion arterial (células tubulares renalés, neuro-
nas, celulas musculares lisas vasculares, etc ), RO son
accesibles para fines expenmentales '.

La cirrosis hepatica es otra entidad en la que cla5|ca-

mente se admite qu_e el rinén.es incapaz de excretar Na*.

" adecuadamente ©. Esa incapacidad ya es detectable’en
estadios precoces de la enfermedad ’ y se evidencia en
condiciones de sobrecarga sodica 8. Sin embargo, a dife-
rencia de lo que sucede en la HTAe, los -pacientes con
curosns hepatica suelen presentar nlveles bajos de pre-
si6n arterial °. En el momento presente se desconocen
los mecanlsmos responsables de la inadecuada regula-
cién del balance sistémico de Na* y de la inadecuada

regulacion de la presion arterial que:presentan' los 'pa‘-,~ )
cientes cirréticos. Asimismo, es todavia escasa la infor-
macién de que se dispone sobre la regulacién del balan-

ce celular de Na* en la cirrosis '3, Por todo'ello, he-
‘mos emprendido en nuestro laboratorio la investigacion
de la actividad de los sistemas de transporte de Na ‘de

la membrana de eritrocitos de" pamentes con cnrrosus he- -

~

patica. El objetivo general de dicha investigacion es el de

adquirir mayor informacién sobre el metabolismo celular
del Na™ en la cirrosis y de esta manera, analogamente a
como ha sucedido en el campo de la‘hipertension, poder
comprender mejor la regulacion del balance sistémico de

Na* yla regulacuon dela’ presuon arterlal enos pacnentes o

con cirrosis.
MATERIAL Y METODOS :
Sujetos

Grupo control: Constaba de 27 sujetos sanos (14 varones y
13 hembras) de ‘edades comprendidas entre los 20 y los 64

anos. Ninguno presentaba historia familiar de HTAe. En el mo-
mento del estudio ninguno seguia tratamiento farmacoldgico al- -

guno y todos seguian dieta libre en sal.”
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- se desting a'la medicion del Na™*

- baina 0,1;

© transporte Na™,
" flujo de Na*

tre los 45 y los 67 anos. En el momento det estudio todos los
pacientes seguian dieta libre en .sal y ninguno habia recibido
tratamiento. con diuréticos o digitalicos en la semana previa. ,
Estudlo de la actividad de los S|stemas de transporte

de Na* del eritrocito humano

- Todos los detalles concernientes a la metodologia empleada

pueden hallaise en las referencias 14 y 15. En breve el procedi-

miento experimental consistio en lo siguiente:

Los eritrocitos "aislados -de sangre venosa se lavaron en
Cl,Mg 110 mM y se suspendieron inmediatamente en un medio
compuesto por-(en mM): Cl,Mg 75, sacarosa 85, MOPS-Tris 10
(pH 7,4 a'37° C) y glucosa 10. Una alicuota de esta suspension
intracelular previa lisis de los
eritrocitos. Qtras alicuctas de la misma suspension se anadieron

a distintos tubos conteniendo un medio de idéntica composicion

al senalado pero con los mguuentes aditivos (en mM); CIK; oua-
‘ouabaina. 0,1 + bumetanida 0,01 y ouabaina
0,1 + bumetanida 0,01 + CILi 10. Todos los pasos precedentes
se efectuaron a 4° C. Al tiempo t = 0 los tubos se transfirieron a
un bano a 37° C para su incubacion ulterior. Tras tiempos varia-

‘bles de incubacion se midio la concentracion de Na* en los so-

brenadantes: Todas las medidas de la concentracién de Na™ se
realizaron mediante espectrofotometria de absorcion atémica.

El flujo de Na* catalizado por la bomba de Na™, K*, el co-

K"y el contratransporte Na™: Li, asi como el
no catalizado por ninguno de estos sistemas de
transporte 0 «flujo pasivo» se midieron simultaneamente. La ac-
tividad de la bomba-de Na*, K* se evalud a partir del compo-

. nente sensible a la ouabaina del flujo total de Na™ medido tras '

30 minutos de incubacion. La actividad del cotransporte Na™,

" K™ se valor6 a partir del componente sensible a la bumetanida

del flujo total de Na* medido a los 120 minutos de incubacion.
El flujo-de Na* resistente- a la ouabaina y a la bumetanida y
estimulado por.el Li medido a los 120 minutos se utilizé para
evaiuar la .actividad del contratransporte Na™ . El «flujo pasi-
vo¥ de Na* se considerd como aquel componente del flujo total

* de Na* detectado a los 120 minutos en un medio sin Li, bicarbo-
_ " nato rii calcio y con .ouabaina y bumetanida. Dado que el meéto-
. do -empleado para medir los flujos de Na™ utiliza un enfoque

cinético (se mide la capacidad que tiene un sistema de transpor-
te para extruir el Na* intracelular a un medio extracelular sin
Na*) '€ .Ja evaluacion precisa de la actividad de los sistemas de’
transporte de Na* -estudiados exigia el andlisis de la constante
de flujo (= flujo de Na*/contenido intracelular de Na*). Dicho
parametro considera la dependencia que presentan los flujos
catalizados por un sistema de transporte de la cuantia disponi-
ble 'de sustrato (en nuestro caso el Na* intracelular).

- Otros estudios: -

La determinacion de electrélitos en sangre y en orina se efec- -
tud mediante fotometria de llama. La determinacion de las con-

_centraciones plasmatica y urinaria de creatinina, para calculo

del aclaramiento de creatinina, se efectud utilizande un método

“colorimétrico basado en la reaccion de Jaffé. La presion arterial

media se calculd a partir de 0s registros de presion arterial sis-
tolica y’ diastolica efectuados convencionalmente. El volumen
corpuscular medio eritrocitario se determiné mediante un autoa-

- nalizador Coulter-Counter.
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Estudio estadistico

Todos los valores de este estudio se expresan como
MEDIA + EEM. Para el andlisis de la significacion estadistica se
ha empleado el test de la «t» de Student para datos no parea-
dos. Se han efectuado estudios de regresion lineal para:analizar
la correlacion existente entre distintos parametros. Se ha consi-
derado estadisticamente significativa una p < 0,05.

RESULTADOS

Parametros renales y sistémicos -

La tabla | recoge algunos parametros indicativos de la
funcion renal de los sujetos estudiados. Puede apreciar-
se que no existen diferencias significativas en ninguno
de los parametros entre los grupos estudiados. Sin em-’
bargo, se observa que los pacientes cirréticos con ascitis
tienden a presentar peor funcién renal que los pacientes
sin ascitis y los controles, pues muestran: menor aclara-
miento de creatinina, menor débito urinario y menor na-
triuresis. Asimismo, los pacientes con ascitis tienden a
presentar niveles mas bajos de natremia. Una tendencia
similar se constata en lo que concierne a la presion arte-
rial media. Aunque sin diferencias significativas, 10s pa-
cientes con ascitis presentan una presion arterial inferior
que la-de los sujetos de los otros dos grupos.

Contenido intraeritrocitario de Na*

Como se muestra en la figura 1, el contenldo mtraen-
trocitario de Na* es similar en los pacientes cirréticos sin
ascitis que en los controles (6,75 £ 0,76 vs 7, 02 + 0,22,
mmoles. 17! celulas) Sln embargo los cirroticos con as- -

citis presentan un contenido intraeritrogitario de Na™ sig- .

nificativamente (p < 0,02) menor que los controles
(5,92 £ 0,37 mmoles. I~! células). Asimismo, se puede
observar en la figura 2 que existe una correlacion positi-
va significativa (p < 0,05) entre el contenido intracelular
de Na* y la concentracion plasmatica de Na* en los ci-
rroticos con ascitis. ‘

Actividad de los sistemas de transporte de Na*
En la tabla Il se recogen los resultados correspondien-
tes a los parametros empleados para valorar la actividad
de los distintos sistemas de transporte de Na del erltro-
cito humano. :
Actividad de’la bomba de Na*, K*:
Los cirrbticos sin ascitis presentan un. flujo de Na* ca-

" de Na™ catalizado por la bomba de Na*
. los sujetos control (y. menor que los pacientes sin ascitis).

N+

talizado por la bomba de Na*, K* y una constante de
flujo-muy similares a las que presentan los controles. Te-
niendo en cuenta que el contenido intraeritrocitario de
Na™ es similar en.ambos grupos (Fig. 1) puede afirmarse
que la actividad de la’bomba de Na™, K™ de los cirroticos

" sin ascitis no difiere de la que presentan los controles

sanos.
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Fig. 1.—&l contenido intracelular de Na* en eritrocitos de suje-
tos control (C), pacientes cirréticos sin ascitis (CSA) y pacientes
cirréticos con ascitis (CCA).

Los . cirréticos -con' ascitis tienden a presentar un flujo
, K* menor que

Por otra parte, como muestra la figura 1, el contenido
intraeritrocitario de Na™ es significativamente menor en
los pacientes con ascitis y presenta una correlacién sig-
nificativamente positiva (p < 0,05) con el flujo de Na* ca-
talizado por la bomba de Na*, K* (Fig. 3). Por ello no es
de extrafiar que la constante de flujo-de la bomba tienda
a ser superior en los eritrocitos de los pacientes con asci-
tis. Todo ello significa que la actividad de la bomba de
K™ eritrocitaria no sélo no esta disminuida en la ci-
rrosis  con ascitis, sino que tiende a estar aumentada.

Actividad del cotransporte Na*, K*:

Al compararlos con los sujetos control, los pacientes
cirrdticos con ascitis presentan una disminucion significa-
tiva (p < 0,005) de la actividad del cotransporte Na*t, K*
eritrocitario, caracterizada por una disminucion del flujo

de Na™ catalizado por dicho sistema y una disminucion

TABLA | . .

PARAMETROS RENALES Y SISTEMICOS

A.Cr. V.M. . Na*, " Na* Presion arterial media
ml/min. ml/min. - mmol/min. mmof}l mmHg
Controles ...................... 100+ 20 1,10 £ 0,25 0,10 £ 0,05 140 + 5,0 90 + 10
Cirréticos: . : -
Sinascitis ................... 104 +£ 07 0,99 +£ 0,12 0,07 = 0,01 140 + 0,4 88 + 10
Conascitis .................:. 86+ 13 10,92 + 0,12 0,04 = 0,01 134 £ 3,0 85 + 06

A.Cr.: Aclaramiento de creatinina. V.M.: Volumen minuto urinario. Na*s: Na™ urinario. Na*,: Na* plasmatico.
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TABLA I,
ACTIVIDAD DE LOS SISTEMAS DE TRANSPORTE DE Na

Bomba de Na*, Kf :

Cotransporte 'Na*

+Transporte no sensible a

+ ; +ap i
K" Cotratransporte Na“:Li ouabaina y bumetanida

Flujo sen- Constante

FIu;o sen- -

Constante

; . . - Flujo Constante
sible a -sible’ a . = Flujo estimulado por Li* ; .
' ouabaina -de flujo bumetanida de qu;o pasivo de ﬂu!o
Controles ..... 1823+80 0260+0009161 +1O 0023+0001 84 £ 06 1683 £ 14 0,022 + 0,002
Cirroticos: o ‘ .
" Sinascitis............. 1.711 +95 0254+0012 154+26 0020+0002 112+ 09 115+ 12 0,016 £ 0,001
Conascitis ............ 1.637 + 1690,276 + 0,025 43+ 09* 0,010 £ 0,002~ 113 £ 24

124 + 36 0,021 + 0,006

Los flujos se ‘dan en pmoles.i~" células.h~'. .Las constantes de flujo se dan en h™". !
1 p < 0,005 con-respecto al grupo de controles y al grupo de C|rrot|cos sin ascms

de la constante de ﬂulo Asi pues se puede afirmat que
en la cirrosis con ascitis existe una |nh|b|C|on deI cotrans-
porte Na*, K* de los eritrocitos.

El funcionamiento del sistema de cotransporte de los

eritrocitos de los pacientes sin ascitis no difiere del que
presentan los controles cuando aquellos se consideran.
como. grupo. Sin embargo, la fngura 4 muestra que al
considerar mduvudualmente alos pamentes sin ascitis, la
mitad presenta un flujo de Na* catalizado por el cotrans-
porte Na™, K™ tan bajo-como él presentado por Ios cirroti-*
cos con ascms Por tanto; el estudio de la actividad del -
cotransporte Na*, K* eritrocitario permite dividir.a los pa-
cientes cirréticos sin ascitis en dos grupos: los que tienen

una actividad normal del cotransporte y los' que tienen

una actividad del cotransporte tan dlsmmwda como Ios
pacientes con -ascitis. .

Se ha demostrado que el aumento S|gn|f|catlvo del vO- |

lumen celular disminuye marcadamente el flujo de Na™

catalizado por el cotransporte Na*,'K* efitrocitario 17 18

Por elio se ha analizado el volumen erltrocrtano de Ios
suletos estudiados. Como se observa en la figura 5 no
existen variaciones significativas. del volumen corpuscu-
lar medio de los eritrocitos de los. pacientes cirroticos

comparados con los sujetos control (pontrdles 100+ 5

1404

= 0,62
- p< 0,05

125 <

mmoles - |

. "y = 104,50 +4,93x

Na* PLASMATICO

Na* INTRAERITROCITARIO

{mmoles - "'celulas)

F|g 2.—Recta de regresion de la correlacion existente entre el
contenido intraeritrocitario de Na™* y la concentracion plasmética
de Na* en pacientes cirrdticos con ascitis.
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de eritrocitos de pacientes cirroticos sin ascitis (CSA) y pacien-
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1004 ‘ T

VOLUMEN CORPUSCULAR MEDIO (52

904’ p y y » )
1111117
C CSA CCA

Fig. 5—Volumen de los eritrocitos de sujetos control (C), pa-
cientes cirréticos sin ascitis (CSA) y pac:entes cirréticos con as-
citis (CCA).

Actividad de! contratransporte Na™: Li*:

El flujo de Na* estimulado por el Li* extracelular o flujo -

de Na* catalizado por el contratransporte Na*:Li*, tiende
a estar méas elevado en los pacientes cirroticos, sin que
se aprecien diferencias entre el grupo con y el grupo sin
ascitis.

~Transporte de Na™ no sensible a ouabaina y bumetani-
da: A )

En un medio sin Na™*, sin Li*, sin calcio y sin bicarbo-
nato, es posible observar extrusion de Na* por los eritro-
citos, incluso en presencia de ouabaina y bumetanida. La
mayor parte de ese flujo corresponde al «flujo pasivo» de
Na™ a través del lecho lipidico de la-membrana eritrocita-
ria. La constante de flujo del flujo resistente a la ouabaina
y a la bumetanida constituye un indice de la permeabili-
dad pasiva de la membrana al Na* '®.

Se puede observar que los movimientos pasivos de

Na* a través de la membrana eritrocitaria tienden a estar
disminuidos en los pacientes con cirrosis.

DISCUSION

Estudios realizados en otros laboratorios, utilizando
células sanguineas como modelo experimental, sugieren
que los mecanismos de transporte que regulan et balan-
ce celular de Na* pueden estar alterados en la cirrosis
hepatica ' '®. Sin embargo, dichos estudios presentan
dos tipos de. limitaciones: 1) no discriminan entre cirroti-
cos con o sin alteracion del balance sistémico de Na* y
2) no analizan el comportamiento individualizado de los
mecanismos o sistemas de transporte de Na* emplaza-
" dos en la membrana celular. En este trabajo se ha anali-
zado la actividad de cada uno de los sistemas de trans-

porte de Na* de la membrana de eritrocitos de pacientes.

cirréticos sin ascitis y de pacientes cirréticos con ascitis
que presentaban una menor concentracion plasmatica
de Na* y una menor capacidad renal de excretar Na*.

El principal resultado obtenido es que la actividad del

" mecanismo de la membrana eritrocitaria que transporta

acopladamente Na*, K* y tal vez CI~ (cotransporte) esta
disminuida en los pacientes cirroticos con ascitis y en un.
subgrupo de pacientes cirrGticos sin ascitis: Este resulta-
do esta en la linea de los resuitados publicados por
OweN y McINTYRE '' que hallan que el flujo de Na™ resis-
tente a la ouabaina esta disminuido en eritrocitos de pa-
cientes con hepatopatias diversas. Los trabajos de SE-
WELL et al. '3 confirman dicho hallazgo en leucocitos de
pacientes cirréticos.

El sistema de cotransporte parece funcionar como un
regulador del gradiente i6nico transmembranario, pues
cualquier cambio en la concentracién interna de Na* o
externa de K* es corregida por un flujo neto de cotrans-
porte en la direccion opuesta a la de la perturbacion
iénica:'®. Por tanto, en la cirrosis, principalmente en la
que cursa con ascitis, estd disminuida la capacidad del
eritrocito para regular su balance de Na™.

La inhibicion de la actividad del cotransporte Na*, K*
eritrocitario puede estar en relacion con factores intrinse-
cos 0 extrinsecos a la célula. Entre los primeros hay que
contar con que en las enfermedades hepaticas se han
descrito anomalias en la composicién lipidica de la mem-
brana eritrocitaria que ‘se correlacionaban con disminu-
cion del flujo de Na* resistente a la ouabaina '*. En lo
que concierne a los factores extrinsecos cabe senalar
que en la cirrosis con ascitis se han caracterizado diver-
sas anomalias hormonales cuya relacién con el cotrans-
porte Na*, K* puede ser interesante considerar. Se han
descrito niveles elevados de catecolaminas-
circulantes 2. Las catecolaminas ejercen sus efectos a
través de la activacién de la adenilciclasa y se ha com-
probado-que el aumento de los niveles intraeritrocitarios
de AMP ciclico inhibe notablemente el cotransporte Na™,
K* 2'. Sin embargo, la hormona antidiurética, que tam-
bién és capaz de activar la adenilciclasa y que se en-
cuentra elevada en la sangre de los cirréticos con
ascitis 22, estimula el cotransporte Na™, K* de eritrocitos

humanos frescos 23 La aldosterona, otra-hormona que

se produce en exceso en la cirrosis con ascitis %%, no es
capaz de influenciar el transporte erltrocnarlo de Na
sistente a los glicosidos cardiacos 2°

Finalmente, conviene resaltar la observacién de que
se ha detectado una anomalia de la regulacion del balan-
ce celular de Na™ en cirréticos que aun no presentaban
ascitis. .Este hecho puede ser de_ interés considerando
qué anomalias en la regulacion del balance sistémico de
Na* han sido descritas en la cirrosis antes de que apa-
rezca ascitis ®

En contraposmlon a resu!tados previamente publica-
dos en eritrocitos ' y en leucocitos > 2 de cirréticos, la
actividad de la bomba de Na*t, K* no se halla inhibida en
nuestros pacientes. Antes bien, los pacientes cirroticos
con ascitis tienden a presentar una actividad de la bomba
de Na™, K™ superior a la de los sujetos control. La discre-
pancia entre nuestros resultados y los de otros autores
puede explicarse sobre la base de que éstos evaluan la
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actividad de la bomba a partir del flujo de Na* sensible a

la ouabaina e independientemente del contenido intrace-

lular de Na*. Cuando el flujo de Na* que extruye la bom-
ba de Na*, K* se analiza en funcién de la conceniracién
‘intracelular de uno de sus sustratos, Na*, se aprecia de
forma mas real el grado de actividad transportadora de la
bomba 27, Asi, para las bajas concentraciones de Na*
que’presentan los eritrocitos de los ‘pacientes cirroticos,
la actividad transportadora de la bomba es normal, cirrd-
ticos sin ascitis, o incluso tiende a ser elevada, cirréticos
con ascitis: : , o T
En cirroticos con ascitis se han descrito concentracio-
nes elevadas de aldosterona plasmatica 2 vy, por’ otra
parte, la aldosterona es capaz de estimular la actividad
de la Na™, K*-ATPasa eritrocitaria %, Podria ser de inte-
rés evaluar si nuestro hallazgo de una tendencia a la
mayor actividad de la bomba de Na*, K* eritrocitaria de

los cirréticos con ascitis esta relacionada con un posible -

hiperaldosteronismo. Por otra parte, NACCARATO et al. 7
han comunicado que los cirréticos con ascitis presentan
menor capacidad para producir hormona natriurética. Da-
do que la hormona natriurética inhibe la actividad de la
bomba de Na™, K* 2° seria interesante evaluar si un dé-
ficit de esta hormona se asocia a una mayor actividad de
la bomba de Na*, K* de los eritrocitos. :
Aunque no alcanza significacion estadistica, .resulta
notoria la disminucion del flujo de Na* no sensible a la
ouabaina y a la bumetanida que presentan los eritrocitos
de los pacientes con cirrosis. Dado que dicho flujo se
produce «pasivamente» a través del lecho lipidico mem-
branario, no puede exciuirse que esa anomalia esté en
relacion con una alteracion de la composicion lipidica de
la membrana, como se ha descrito en eritrocitos de pa-
-Cientes con hapatopatias diversas '': Por otra parte, con-
siderando .que los pacientes con ascitis. tienen menor
concentracion plasmatica de Na*, puede plantearse la
posibilidad de que este hacho, en conjuln'cié‘n con la dis-
. Minucion del «flujo pasivo» de Na™, pueda ser responsa-
ble de la menor cuantia de Na* que presentan los eritro-
citos de esos pacierites. Otros gutores‘ han hallado tam-
bién disminucién del contenido intraeritrocitario '© e
intraleucocitario '? de Na* en cirrticos con ascitis e hi-
ponatremia. Se requieren estudios ulteriores para delimi-
tar si en otras células los cirréticos presentan también
menor contenido de Na™. Por ejemplo, a nivel vascular

un tal hallazgo, en contraposicion a lo que sucede en la -

hipertension, podria estar implicado en la tendencia a la
hipotensién de los pacientes cirrdticos con ascitis.

En resumen, en los eritrocitos de pacientes con cirrosis
hepatica se pueden objetivar una anomalia del transporte
de Na* cuyo origen y significacion, ain por-aclarar, pue-
den ayudar a conocer algunos de los efectos celulares
de la cirrosis, a la par que pueden permitir comprender
mejor algunas de las alteraciones sistémicas que presen-
tan estos pacientes. En el momento actual de la investi-
gacion efectuada en este campo no existe base experi-

~mental suficiente para extrapolar directamente los' resul-
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“tados obtenidos con eritrocitos a otras célutas de fa eco-

nomia. Aunque en el caso concreto de la relacion eritroci-
tos-células tubulares, es importante subrayar que el eri-
trocito es considerado un buen modelo para estudiar el
efecto de distintas hormonas sobre los mecanismos de
transporte ionico existentes a nivel eritrocitario y a nivel
de las células tubulares renales °.
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