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La adaptacion a la vida terrestre y el desarrollo de organismos multicelulares condujo a la
evolucion de sistemas fisioldgicos para mantener la composicion del medio interno de las
células y 6rganos. Estos sistemas incluyen, por una parte, una diversidad de sustancias
quimicas con efecto tamponador y, por otra, unos mecanismos altamente especiali-
zados ubicados en los rinones y pulmones, que trabajan de manera conjunta para regular
el equilibrio hidroelectrolitico (agua e iones) y el equilibrio acido-basico (pH) entre los
compartimentos intra y extracelulares, garantizando un medio interno celular en el que
los sistemas enzimaticos funcionen de manera eficiente y continua.

Los distintos
compartimentos del
organismo deben
mantener un equilibrio
entre si dentro de
limites muy estrechos.

RECUERDA QUE

La cantidad de agua
total del cuerpo esta
determinada por la
cantidad total de
solutos en el cuerpo
y su distribucion en
los compartimentos,
por la cantidad

de soluto en cada
compartimento.

|. EQUILIBRIO HIDROELECTROLITICO

) Equilibrio del medio interno. El agua es el solvente de los fluidos

orgéanicos en el cual estan disueltos numerosos solutos organicos e
inorganicos. Los solutos organicos son principalmente nutrientes y
productos del metabolismo que se mueven constantemente dentro

y fuera de las células y tejidos del cuerpo. El agua y las sustancias

inorganicas constituyen el medio interno que mantiene un estado

estable dinamico, y que requiere un gasto constante de energia
derivada del metabolismo celular.

La estructuracion del organismo en compartimentos separados por

membranas con diferentes caracteristicas contribuye a establecer

distintos entornos que deben mantener un equilibrio entre si dentro
de unos limites de variacidn muy estrechos que podemos resumir
en tres apartados.

D Equilibrio de concentraciéon (osmolalidad). La concentracion
de una sustancia en una solucion se define como la cantidad pre-
sente (por ejemplo, moles) dividida por el volumen (por ejemplo,
litros) a través del cual esta distribuida. Otro concepto que a veces
se generaliza con el anterior es el de fraccién molar. La fraccién
molar de una sustancia en una solucion se define como el nimero
de moléculas de esta sustancia dividida por el nUmero total de
moléculas presentes en la solucion.

Si una sustancia se disuelve en un solvente puro, en este caso el
agua, algunas de las propiedades fisicas de este solvente cam-
bian. La magnitud del cambio en propiedades como la gravedad
especifica y el indice de refracciéon dependen de la concentraciéon
del soluto y de su naturaleza quimica. Otras propiedades, como la
presion osmética, dependen solamente del nimero de particulas
en solucién y son independientes de la naturaleza quimica de las
particulas. Si el soluto es una sustancia ionizable, como el CINa, un
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Se sigue
considerando el

estudio del sedimento
al microscopio optico
como la técnica de
referencia y a éella
acudimos cuando las
imagenes mostradas
por el analizador no

ermiten una clara
Figura 9. Proceso manual de obtencion del sedimento: 1. Partimos de una muestra p

homogeneizada de un volumen 10-15 ml. 2. Tras centrifugacion a 1.500 rpm durante
3-5 min. 3. Se elimina el sobrenadante por aspiracion. 4. Se deja el volumen minimo
para la resuspension. 5. Resuspension del sedimento. 6. Una gota de este sedimento
se pone en portaobjeto para estudio al microscopio.

identificacion de los
elementos que la
forman.

En algunas ocasiones es necesario un microscopio gue tenga con-
traste de fases y que permite tornar visibles los objetos transparentes.
También puede realizarse un contaje preciso en los casos que asi se
requiera, anadiendo una gota del sedimento en una camara de con-
teo. En algunos casos también esta indicado el uso de colorantes para
diferenciar ciertos componentes (Tabla 10).

Colorantes mas frecuentemente utilizados en orina TABLA 10
Colorante Estructura
Sudan 111, Oil Red O Grasas
Azul de prusia Hemosiderina
Lugol Granulos de almiddn y fibras vegetales
Gram Bacterias y levaduras
Azul de metileno, azul de toluidina Células epiteliales
Papanicolau Células malignas
Hansel Eosindfilos

5.|l. El estudio de los elementos formes

El estudio de los elementos formes de la orina debe comprender: ele-
mentos celulares, cilindros, microorganismos y cristales.
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pancreatica. Las fibras musculares sin digerir presentan estrias longi-
tudinales y transversales bien definidas con bordes en angulo recto
(Figura 6).

La presencia de
fibras musculares sin

digerir significa que

existe un déficit de

tripsina pancreatica.

La presencia de
mas de 60 gotas de
grasa por campo

es indicativa de
malabsorcion.

Figura 6. Fibras musculares bien digeridas (arriba), sin digerir (medio) y parcialmente
digeridas (abajo), respectivamente.

En cuanto a las grasas, las
grasas neutras se observan en
forma de masas amorfas de
contornos irregulares de color
anaranjado-rojizo y los acidos
grasos en forma de agujas finas
y largas de extremos afilados.
Por la accién del calor los jabo-
nes se hidrolizan en &cidos gra-
Figura 7. Gotitas de grasa. sos libres, que aparecen como
gotitas tenidas de color rojo. La presencia de méas de 60 gotas por
campo es indicativa de malabsorcion (Figura 7). El almidén aparece
como granulos de color azul-violaceo (Figura 8).
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Figura 8. Granulos de almidaon.

|.2.3. Proteinas en las heces

) Enzimas proteoliticas pancreaticas (quimotripsina y elastasa). El
pancreas actla como una glandula exocrina proporcionando una serie
de enzimas digestivas que son liberadas en el duodeno, facilitando
la degradacion de las proteinas, los hidratos de carbono vy las grasas
de los alimentos.

La insuficiencia pancreatica se produce cuando hay una disminuciéon

en la produccion de estas enzimas, siendo la pancreatitis aguda y

la fibrosis quistica las patologias asociadas.

D Quimotripsina. La quimotripsina es una proteasa secretada por
el pancreas en forma de preproteasa (quimotripsindégeno), siendo
activada en el duodeno por la acciéon de la enteroquinasa.

Quimotripsinégeno J ], »  Quimotripsina

Enteroquinasa

Se puede determinar en heces de 24 h o en una muestra aislada;

es estable a temperatura ambiente durante12 dias.

I Método. El método mas empleado para su determinacion es el
espectrofotométrico. La quimotripsina presente en la muestra
de heces reacciona con un polipéptido sintético, dando lugar a
la p-nitroanilina, que se mide a 405 nm. La tasa de formacion
de la p-nitroanilina es directamente proporcional a la concentra-
cion de quimotripsina.

La secrecion
pancreatica facilita
la degradacion de
las proteinas, los

hidratos de carbono
y las grasas de los

alimentos a nivel
duodenal.

determinaciones de
quimotripsina y

elastasa son utiles
en la valoracion de la
fibrosis quistica.
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En un primer
diagnaostico los

derrames Serosos se
clasifican en: exudados

o inflamatorios y
trasudados o no
inflamatorios.

En el trasudado
esta alterado el
balance de presiones
y en el exudado, la
permeabilidad del
capilar.

TABLA 19

capilares ejercida principalmente por las proteinas plasmaticas que
tiende a retener el liquido en el vaso. De este balance de presiones
depende que el liquido salga del capilar sistémico y se reabsorba por
el capilar linfatico (Figura 25).

El liquido puede acumularse en la cavidad en los procesos patolégicos
que aumenten el paso de liquido a la cavidad o disminuyan su reabsor-
cion (Tabla 19).

En una primera aproximacién diagnostica, los derrames se pueden
clasificar en exudados y trasudados dependiendo de si esté alterado
este balance de presiones (trasudado) o existe una alteraciéon de la
permeabilidad capilar (exudado).

En general, la extraccion de los liquidos serosos debe realizarse median-
te jeringa heparinizada, ya que los liquidos patolégicos a menudo con-
tienen fibrindgeno y pueden coagular tras la extraccion. Posteriormente,
se distribuird la muestra en los diferentes tubos.

Capilar
sistémico \

P. Hidrostatica

Membrana
visceral

Membrana

parietal

Capilar
Cavidad

corporal

P. Hidrostatica

Capllar SIstemlca Capilar
P. Oncotlca P. Oncética
Plasma Plasma

Linfatico

Figura 25. Liquido pleural. Citocentrifugacion y tincion.

Causas que originan derrames
en las cavidades serosas

Aumento de la permeabilidad de los capilares, como en los procesos inflamatorios
e infecciosos

Aumento de la presion en el capilar

Disminucidn de la concentracion proteica plasmatica

Obstruccion del drenaje linfatico
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Los acidos son
sustancias que donan
protones [H*] en una
reaccion, y las bases
son sustancias que
aceptan protones [H*]
en una reaccion.

concentracion de [H+]
puede expresarse

en una escala
logaritmica, utilizando
unidades de pH. El
pH esta inversamente
relacionado con la
concentracion de [H*]:
cuando disminuye

el pH, aumenta la
concentracion de
[H*], y cuando el pH
aumenta, sucede lo
contrario.

Comparado con otros iones, la concentracion de [H+*] en los fluidos cor-
porales es baja. Las variaciones en la concentracion de [H*] en el compar-
timento extracelular son 106 veces menores que las de la concentracion
de [Na*]. Asi pues, la precision con la que la concentracion de [H*] esté
regulada recalca su importancia para las diferentes funciones celulares.

La concentracion de [H*] en la sangre se mantiene dentro de unos estre-
chos limites alrededor de un valor de 40 nmol/l con variaciones entre 3
a 5 nmol/l en condiciones normales. La concentracion de [H*] también
puede expresarse en una escala logaritmica, utilizando unidades de
pH. La relacion se expresa en la férmula siguiente:

pH = log (1/[H*]) = -log [H*]

El pH esta inversamente relacionado con la concentracion de [H*].
Es decir, cuando disminuye el pH, aumenta la concentracion de [H*],
y cuando el pH sube, sucede lo contrario. Los valores de pH en los
distintos compartimentos se muestran en la Tabla 8.

TABLA 8 Valores de pH en los distintos compartimentos '

Compartimento c[H+] (nmol/l) pH
Sangre arterial 40x10°% 7,40
Sangre venosa 45x10° 7,35
Liquido intersticial 45x10% 7,35
Compartimento intracelular 1x10°-45x10° 6,0-7,40
Orina 3x102-1,0x10° 45-8,0
Jugo gastrico 160 0,8

Términos para definir el estatus acido-basico

Acidemia: pH de la sangre arterial < 7,35.

Alcalemia: pH de la sangre arterial > 7,45.

Acidosis: estado patolégico que con frecuencia conduce a la acidemia.

Alcalosis: estado patoldgico que con frecuencia conduce a la alcalemia.




l 8 D | ANALISIS BIOQUIMICO

Colesterol
[ Pregnenolona j [17 - hidroxipregnenolona J Dehidroepiandrosterona
[ Progesterona j ( 17 - hidroxiprogesterona J Androstenediona

[ Desoxicorticosterona j ( 11 - desoxicortisol J

( Corticosterona j ( Cortisol J

[ 18 - hidroxicorticosterona ]

[ Aldosterona j

Figura 4. Sintesis de hormonas esteroideas.

I.1.3. Mecanismos de accion hormonal

Las hormonas ejercen su accidon mediante su union a receptores espe-
cificos en las células diana. Una célula responde a una determinada
hormona porgue tiene receptores especificos para esa hormona, y es
la unién Hormona-Receptor (H-R) la que desencadena la respuesta. La
misma hormona puede desencadenar diferentes respuestas segin
el tipo de célula sobre la que actua. Por ejemplo, la adrenalina pro-
duce activacion de la glucogendlisis en el musculo estriado y estimula
la lipolisis en el adipocito (Figura 5).

Glucogendlisis 4
Adrenalina

280 Lipdlisis 3 B

RECUERDA QUE Célula muscular Adipocito
Los diferentes
procesos metabolicos Figura 5. Diferentes respuestas a la adrenalina segun el tipo celular.
sometidos a control
endocrino se
encuentran regulados
por mas de una
hormona.

Los receptores son proteinas capaces de acoplarse a la hormona vy
activar la respuesta celular. Poseen una alta afinidad y especificidad
por la hormona, se encuentran en un nimero mayor al necesario por
célula y, segun su localizacién, ejercen su accion por mecanismos
diferentes.
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I.I..4. Secreciéon hormonal

La secrecion hormonal se produce de forma pulsatil, con periodos de
secrecion o pulsos y periodos de reposo o valles. Las caracteristicas de
los pulsos pueden variar a lo largo del dia o en diversas circunstancias
fisiolégicas o patolégicas.

Cuando la secrecion varia significativamente a lo largo del dia se habla
de ritmo circadiano. El ejemplo mas claro es el del cortisol y la ACTH,
qgue presentan un pico de secrecion entre las 7 y las 9 horas, disminu-
yendo posteriormente a lo largo del dia para presentar por la noche un
minimo (Figura 9).

— ACTH
— CORTISOL

7 9 15 17 21 23 Horas

Figura 9. Ritmo circadiano ACTH y cortisol.

Otras secreciones pulsatiles se producen por circunstancias fisiol6-
gicas, como las LH y FSH durante el ciclo menstrual, o la insulina por
el aumento de la glucemia.

I.1.5. Circulacion y transporte hormonal

Las hormonas pueden circular libres, que es la forma funcionalmente
activa, o unidas a proteinas transportadoras, que impiden su meta-
bolizacién y répida filtracion renal, aumentando asi su vida media. En
el caso de las hormonas liposolubles, su unién a proteinas facilita su
circulacién en el plasma sanguineo.

En general, las hormonas peptidicas circulan liboremente o débilmente
unidas a la albumina, mientras que las hormonas esteroideas, al ser
hidrofébicas, necesitan proteinas transportadoras que permitan su cir-
culacion en medio acuoso.

RECUERDA QUE

Es importante conocer
los distintos ritmos de
secrecion que tienen
las hormonas para
poder realizar una
correcta medicion. La
extraccion realizada
en el horario “pico” y
en el horario “valle”
nos permite conocer
Si existe un adecuado
ritmo circadiano.

Las hormonas
circulan por la sangre
libres (forma activa)

0 unidas a proteinas;

se metabolizan
fundamentalmente

en el higado y son

eliminadas por el

riAon.
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RECUERDA QUE

El HPLC es el
método utilizado
mayoritariamente
para la medida
de catecolaminas
en sangre y orina,
determinadas
vitaminas (A, E, C,
K, B1, B2, B6...),
esteroides, y
compuestos para
los que no existe
una alternativa por
inmunoensayo.

El quimioinmunoanalisis es el método actualmente mas empleado
para la medida de hormonas en liquidos biolégicos. Presenta la ventaja
de que puede ser automatizado en plataformas analiticas, y el uso de
anticuerpos monoclonales ha incrementado de forma muy significativa
su especificidad y reproducibilidad.

|.3.2. Técnicas cromatograficas

La cromatografia es una técnica que permite separar, cuantificar e
identificar diferentes componentes de una mezcla.

Para el proceso de separaciéon se requieren 2 fases: una fase movil,
qgue puede ser un gas, un liguido o un fluido supercritico; y una fase
estacionaria, con la que es inmiscible.

La muestra es disuelta en una fase mévil e impulsada a través de una
fase inmovil, que es la fase estacionaria compuesta por particulas de
pequeno tamano contenidas dentro de una columna. Los componen-
tes que son fuertemente retenidos por la fase estacionaria se mueven
lentamente, mientras que aquellos que se unen débilmente lo hacen
con mayor rapidez. Esto hace que los diferentes componentes de la
muestra se separen en distintas bandas que pueden analizarse cua-
litativa 0 cuantitativamente.

Existen diferentes tipos de cromatografia, pero la méas utilizada
para el andlisis de hormonas es la cromatografia liquida de alta
resolucion o HPLC. La fase mdvil es un liquido que pasa a tra-
vés de una columna mediante la aplicacion de alta presion por
medio de una bomba. Estos sistemas utilizan diferentes métodos
de deteccion para la medida y cuantificacién de las sustancias
eluidas: detectores UV-Visible, detectores de fluorescencia, detec-
tores electroquimicos y espectrometros de masa (Figura 24).

El HPLC presenta la ventaja de poder medir simultaneamente
las diferentes formas en las que puede encontrarse un analito.
Por ejemplo, vitamina D2 y vitamina D3. Pero presenta la des-
ventaja de que no puede ser automatizado, requiere instru-
mentacion especifica y personal entrenado.

|.3.3. Espectrometria de masas

Técnica que mide la masa molecular de un compuesto y

Figura 24. Cromatografia liquida de alta resolu-
cion (HPLC).

determina su estructura quimica. Implica la fragmentacion de
las moléculas y su posterior separacion y medicién en funcion
de su relaciéon masa/carga (m/z) (Figura 25).
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punto de vista legal como para la salud, hacen necesaria
la determinacién de estas sustancias, siendo
el papel del laboratorio muy decisivo.

tar la cantidad de droga para conseguir esos mismos efectos. En esa
situacion, el individuo ha desarrollado tolerancia.

La dependencia, por otro lado, es la necesidad que presenta el indi-
viduo a seguir consumiendo la sustancia. La dependencia puede ser
fisica o psiquica.

L{.2. Indicaciones de la determinacion
de sustancias de abuso

) Sobredosis o intoxicaciones: son cuadros que se presentan en
ambientes hospitalarios. El médico, por el cuadro clinico que mani-
fiesta el paciente, solicita un analisis de téxicos con el objetivo
de descartar que los sintomas sean debido a una sobredosis o
intoxicacion. En este caso, la determinacion debera ser realizada con
la maxima rapidez para que el clinico evalle los resultados y decida
las medidas necesarias a tomar.

) Seguimiento del tratamiento de adicciones: en programas de des-
intoxicacion. La determinacion de la DA es una medida para evaluar
el seguimiento del programa y la no recaida por parte del sujeto.
En este caso, el interés radica en conocer si la sustancia esta pre-
sente en el organismo.

) Deteccion de consumo en ambientes laborales: las empresas
realizan analisis de sustancias a los trabajadores de las empresas,
en algunos casos, cuando existe sospecha de consumo o como
parte de analisis rutinarios.

AMPLIA TUS CONOCIMIENTOS

El consumo de drogas forma parte de nuestra sociedad. En algunos casos, como
busqueda de nuevas experiencias y evasion; y en otras, para potenciar ciertas
actividades fisicas o de tipo creativo. Las consecuencias, tanto desde el

RECUERDA QUE

Cuando al sujeto

se le priva de esa
sustancia aparecen
sintomas, psiquicos

o fisicos, que pueden
poner en riesqgo la

vida del paciente. Este
cuadro es conocido
como sindrome de
abstinencia.




Determinacién de magnitudes bioquimicas relacionadas con los trastornos de los equilibrios hidroelectrolitico y &cido-base I E) ;

< ReESUMEN

v El aguayy las sustancias inorgdnicas constituyen el medio interno que
(2 mantiene un estado estable dindmico, que requiere un gasto constan-
te de energia derivada del metabolismo celular.

==  Los solutos orgdnicos son principalmente nutrientes y productos del
metabolismo que se mueven constantemente dentro y fuera de las

=53 células, y tejidos del cuerpo, en un entorno muy dindmico.

v Laestructuracion del organismo en compartimentos separados por

‘i membranas con diferentes caracteristicas contribuye a establecer
P distintos entornos que deben mantener un equilibrio entre siy con el
. 4 medio circundante, dentro de unos limites de variacién muy estrechos,
teniendo en cuenta que la mayoria de las membranas que los separan
P tienen distintas caracteristicas en cuanto a la permeabilidad mole-
cular (agua, iones y compuestos orgdnicos).
[ =

&1 ¥ V Elmantenimiento de este equilibrio tiene tres aspectos bdsicos:
- En primer lugar, la concentracion de sustancias, que determina

./‘L la presion osmética y los gradientes de concentracion y que, en
dltimo extremo, son responsables del flujo de sustancias de un
3 compartimento a otfro. o
~ - En segundo lugar, la carga eléctrica de las sustancias ionizables,
= que obliga a que sean equivalentes en fodos los compartimentos
‘b (ley de neutralidad eléctrica) y son responsables de actividades
como la transmisién de impulsos nerviosos o la contraccién muscular
P cardiaca o del resto de la musculatura corporal.
- Y por dltimo, el control y la eliminacion de los productos de
/‘_'_ desecho del metabolismo celular, en especial la produccién de [H'],
para garantizar el correcto funcionamiento de todos los mecanis-
- mos celulares.
T

GLOSARIO

Enfermedad de Addison: falta de produccién de hormonas esteroideas
(glucocorticoides y mineralocorticoides).
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EJERCICIOS

. Describe los pasos que hay que realizar para el examen microscopico de
una muestra de heces (condiciones de recogida de la muestra, realiza-
cion del examen, resultados).

. Desarrolla los siguientes epigrafes:
— ¢Qué determinaciones realizarias en pacientes con sospecha de enferme-
dad inflamatoria intestinal?
— ¢Qué determinaciones realizarias si se observa la presencia de grasa en
heces?
— ¢Para qué se utiliza el test del sudor?
— ¢Qué es la calprotectina? Describe el método y su utilidad clinica.

. Indica qué significado tiene la observacion de:
— Heces acdlicas.
— Heces con sangre.
— Presencia de moco en las heces.
— Observacion de fibras musculares sin digerir.

. Explica de forma sistematica y razonada el protocolo de la realizacion
del recuento celular y diferencial del LCR.

. Rellena el cuadro con los términos: aumentado, normal y disminuido en
el diagnéstico diferencial de una meningitis.

Meningitis Leucocitos Glucosa (mg/dl) Proteinas (mg/dl)

Bacteriana

Virica
TBC

. ldentifica los tipos celulares en esta preparacion en fresco de un liquido
articular:
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EVALUATE TU MISMO

. ¢Cual de las siguientes acciones no es propia de las hormonas secretadas
por el sistema endocrino?:
Q a) Endocrina.
U b) Paracrina.
Q c) Exocrina.
U d) Autocrina.

. De acuerdo con su estructura, {qué dos grupos de hormonas se pueden
distinguir?:
U a) Polipéptidos y monosacaridos.
O b) Peptidicas y derivadas de la guanine.
U c) Peptidicas y esteroideas.
O d) Derivadas de aminoacidos y derivadas de acidos nucleicos.

. Al sindrome derivado del exceso de hormonas tiroideas se le conoce
como:
O a) Hipertiroidismo.
O b) Hipotiroidismo.
O ¢) Hipergonadismo.
Q d) Sindrome de Cushing.

. La regulacion de la sintesis y la secrecion hormonal se realiza a través de
los siguientes mecanismos:
Q a) Sistema nervioso central.
O b) Hormonas tréficas.
U c) Metabolitos.
O d) Todas las respuestas anteriores son correctas.

. ¢(Qué método es el mas utilizado actualmente para la medida de hormo-
nas en sangre?:
O a) Radioinmunoensayo (RIA).
Q b) Espectrometria de masas acoplado a HPLC.
Q c¢) Cromatografia de gases.
Q d) Quimioinmunoanalisis.

. Es un marcador tumoral muy especifico:
O a) Enolasa.
Q b) CYFRA 21-1.
Q c) AFP.
Q d) Calcitonina.
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SOLUCIONES

EVALUATE TU MISMO

http.//www.aranformacion.es/_soluciones/index.asp?ID=19






