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I N T R o D u e e I o N 

Se considera como normal, una variación en el pH san

guÍneo de 7.3 a 7.5 ; estos límites son aparentemente estre 
chos, y son mantenidos por el organismo a traves de una se
rie de sistemas que vamos a detallar: en primer lugar, en -
la sangre encontramos una serie de sistemas amortiguadores, 
que se clasifican en 2 ti¡os: Inorgánicos y Orgánicos. 

Entre los sistemas amortiguadores inorgánicos, nos re 
feriremos principalmente a; HP04 / H;!O¡ , Hco3 / H2co3 , 
K Hb / Hb H, que son los más importantes, y están manteni
endo el pH sanguÍneo aproximadamente entre esos límites, -
cuando se encuentran en la siguiente relación: 

HPO= 80% 
4 95% 

5% 

,Existen ademas en el plasma, una serie de sistemas
amortiguadores, constituidos por las proteínas del plasma: 
Na Prot. / H Prot. pero por supuesto que nó todos los -
grupos disociables de las proteinas, intervienen en el man 
tenimiento del pH sanguíneo entre los límites antes mencio 
nados, sino solamente aquellos grupos disociables cuyo pe, 
esté mas ó menos próximo al pH de 7.4 que consideramos com~ 
me di a normal. 

Pero ademas en sangre se encuentran los elementos -
figurados, de los cuales los más importantes para este fin 
son los glóbulos rojos, y en su interior contienen una ero 
moproteina, que es la hemoglobina; ésta tiene en su consti 
tución un a.minoacido que es la histidina, cuyo g::-UPº imida 
zol tiene un ¡K variable, segÚn la forma en que se encuen-

tre la hemoglobina. 
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~l :fK de es~e grupo imidazol de la istidina, cuando 
la hemoglobina está en forma oxidada es de 6.68, y de 7.95-
cuando está reducida. 

Por estos valores que hemos mencionado de :fK, se -
puede comprender que este grupo, alcanza a tener gran impor 
tancia en el mantenimiento del pH sanguíneo, entre los l:Ími 
tes normales, puesto que estos valores están pr6ximos al pH 

de 7 .4 • 
Para comprender bien la significaci6n de este cam

bio en el :fK del grupo imidazol de la istidina., vamos a efec 
tuar los siguientes cálculos, a partir de la ecuaci6n de -
Henderson-Hasselbach ; 

sal 
pH = J;iC + log 

ácido 

Tomando el valor del pH' constante de'7.4, tenémos 
que cuando la hemoglobina está en forma oxidad, el J;iC del -
grupo imidazol es de 6.68; substituyendo estos valores en -
la anterior ecuaci6n. 

pH = 7.4 :fK = 6.68 

sal 
7.4 = 6.68 + log ---

ácido 

7.4 - 6.68 = 0.72 antilog de 0.72 = 5.25 
sal 

6 sea que la relaci6n = 5.25 
ácido 

Cuando tenemos a la hemoglobina en forma reducida, 
el :i;K del grupo imidazol es de 7.95, y efectuando la m1sma
substituci6n en la ecuaci6n de Henderson, se obtiene : 



pH = 7.4 

3 

J:Í{ = 7.95 

sal 
I .40 = 7.95 + log ---

ácido 

según la cual 7.40 = 7.95- 0.55 

antilqgde 0.55 = 1.45 

e igual a 0.2ti<:: y finalmente la·re1aci6n 

sal 
---- = .0.282 

ácido 

Si en el primer caso, con la hemoglobina oxidada, la 
relaci6n sal / ácido, es una cifra entera y mayor que la -
unidad, esto quiere decir que la concentraci6n del numerador 
( sal ) es mayor que la del denominador ( á~ido ) ; y cuando 
la hemoglobina está reducida, la cifra obtenida de la rela
ci6n es de 0.282, indicando lo inverso, 6 sea q~ la concen 
traci6n del numerador es menor que la del denominador; asi
~ue podemos dividir 

5.25 / 0.282 = 18.6 

Lo cual quiere decir finalmente, que cuando la hemo 
globina está en su forma reducida, transporta 18.6 veces 
más ácido que cuando· se encuentra oxidada. 

Otro papel muy importante tambien de este cambio de 
:E:K del grupo imidazol de la histidina, es en el transporte
de co2 por la sangre, así, a nivel de los tejidos en los ca 
pilares arteriales, tenemos la hemoglobina en el interior -
del gl6bulo rojo, disociada con carga negativa, ion HCOj e
ion el- neutralizados por ion K+ • Y en el plasma existe -
ion Cl- e ion HCO) pero neutralizadas sus cargas con Na+. 
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Como la sangre está en un intercambio activo con el -
plasma intersticial, y este plasma recibe sustancias de des~ 

cho de las n&lulas de los tejidos a nivel de los capilares
el plasma intersticial recibe el co2 de las células, y éste 
difunde al plasma sanguíneo, Y de aqui a los gl6bulos rojos. 

En el interior del eritrocito, existe anhidrasa carb6 
nica la cual cataliza la reacci6n del co2 con el agua, para 
formar H

2
co

3 
, y al mismo tiempo se reduce la hemoglobina,

de oxidada a reducida; el ácido carb6nico formado por acci6,g 
de la anhidrasa carb6nica, se disocia en HCO) e ion H+ ; -
éste ultimo se combina con la hemoglobina que ha sido previa 
mente reducida, formando hemoglobina ácida ( H Hb ) sin di
sociar, debido a que el ¡:K de la Hb reducida es mayor que 
el de la oxidada. 

En estas condiciones, hay un exceso de ion HCO) en -
el interior del eritrocito, y por lo tanto tiene tendencia
ª áalir hacia el plasma sanguíneo, pero como el ion bicarbo 
nato tiene carga negativa, para atravesar la membrana de los 
gl6bulos rojos, es preciso que vaya acompafiado de un i6n -
que lo equilibre eléctricamente, pero como el ion de equili 
brio que existe en e¡ interior del gl6bulo es el ion K+ , -
que no puede atravezar la membrana, se produce un desequili 

brio 
y el 
duce 

entre el ion bicarbonato en el interior del eritrocito 
~ plasma sanguíneo. Entonces el resultado es que se pro-

un paso de los iones Cl- del plasma a los gl6bulos, y-
de éstos sale ion bicarbonato, quedando así neutralizadas -
las cargas eléctricamente y balanceadas tambien las concen
traciones de HC03 tanto de los gl6bulos como en el plasma. 

El resultado final de este intercambio i6nico es que
el plasma transporta el co2 en forma de NaHC03 , sigue así 
recorriendo el organismo por el torrente circulatorio, y al 
llegar los pulmones se producen los siguientés fen6menos. 
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Con la mayor tensi6n de oxigeno que existe en los pul 
monea, la hemoglobina que está en forma reducida, se oxida, 
y al oxidarse disminuye el pe del grupo imidazol, y como es 
taba en forma ácida, se disocia en hemoglobina·con carga ne 
gativa e ion H+ ; éste H+ reacciona con el HC03 para for -
mar H2co

3 
, el cual por acci6n de la anhidrasa carb6nica -

que existe en el interior de los gl6bulos, es transformado
en co2 y H20 , el co2 pasa de los gl6bulos rojos al plasma, 
y al llegar a los pulmones ee expulsado al exterior ; al -
producirse este fen6m~no de transformaci6n del ácido carb6-
nico en co2 y H20 , disminuye el contenido de ion Hco3 del 
plasma sa.nguÍneo, con lo cual difunde este ion del plasma , 
al interior de los gl6bulos, pero como el ion bicarbonato -
tiene que ir acompa.fiado de un ion positivo, y el ion que se 
encuentra en el plasma es el Na+, el cual no puede atraveza_!: 
la membrana de los gl6bulos, entonces sale ion Cl- del inte 
rior de éstos, y entra a cambio ion HCO} del plasma, con -
lo cual se compieta el ciclo. 

Como acabamos de ver en toda la exposici6n anterior , 
el resultado final de todo este intercambio de iones, entre 
eritrocitos y plasma, conduce a la eliminaci6n por via res
piratoria de C02 que, como sabemos, es el resultado de la -
descomposici6n del ácido carb6nico ; por lo tanto en esta -
forma el organismo está eliminando constantemente ácido a -
traves de los pulmones; sin embargo, esta eliminaci6n es in 
suficiente para liberar el total de ácidos producidos duran 
te el metabolismo tisular, y todavía queda un residuo de áci 
do que tiene que ser excretado por alguna via, la cual es T 

la renal. 
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Los ácidos que son eliminados por via renal, son -
principalmente los ácidos fijos, entre los cuales considera 
remos al ácido láctico, producido en la contracci6n muscula!: 
·- al ácido fosf6rico, al sulfúrico, que ·se puede producir·
en el metabolismo de los aminoacidos azufrados de ciert8.i9 -
proteinas, y todos estos ácidos son eliminados a traves del 
riñ.6n (2). 

~l mecanismo por el cual se- elimina este tipo de -
ácidos, es el siguiente: a nivel tisular, los ácidos fijos
reaccionan con el ion bicarbonato contenido en el p¡asma in 
tersticial, formando la sal s6dica correspondiente al ácido 
- y ácido carb6nico; este ácido difunde a la sangre, y en -
ella es recogido y transportado hasta el riíl6n, el plasma -
sanguíneo se filtra totalmente en el glomérulo, formando el 
filtrado glomerular, cuya composición es en todo s~mejante
a la del plasma sanguíneo, diferenc_:il;indose únicamente de él 
- en que no contiene las proteínas del plasma sanguíneo, es 
decir es en realidad un ultrafiltrado del plasma, y este -
filtrado glomerular pasa por los túbulos y en ellos se reab 
sorven las sustancias necesarias para el organismo, P,Or un
proceso de reabsorci'n activa; e~ decir, en el filtrado,gio 
merular existe Na~4 / NalI~04 y Na¡IC03 / H2eo3 ~ 

La célula del túbulo hace reaccionar el Na)IP04 con 
el ácido carb6nico, transformándolo en fosfato monos6dioo·, 
·- NaH~04- quedando el ácido carbónico como bicarbonato de 
sodio ; este bicarbonato es reabsorvido por la célula del -
túbaj.o, y regresado nuevamente al torrente circulatorio, -
mientras que el: NaH~04 es elimina!º por la orina. 

,t;n ésta forma se elimina H , lo cual le dá a la ori 
:na la caracteristica de ser capaz de eliminar grandes canti 
dadas de ácido, sin tener un pH excesivamente ácido. ~l pH
de la orina normal, es alrededor de 6. 
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Cuando este proceso--de eliminaci6n de ácido es insu 
ficiente, la célula del túbulo es capaz de llevar a cabo -
una serie de transformaciones, principalmente a partir de -
aminoacidos, y en particular de glutamina, transformándolas 
en ácido glutámico y amoniaco (3) ; éste amoniaco es capazy 
de reaccionar con el H+ del ácido carb6nico, transformandol2 
en ion HCO) y pasando el amoniaco a ion amonio ; nuevamente 
se absorve el HCO) junto con el Na+ , eliminandose por la
orina NH

4
Cl , este fen6meno se produce en forma muy intensa 

en los casos de acidosis, ~n ~articular en el caso de la di 
abetes. Un diabético es capaz de eliminar cantidades relati 
va.mente grandes de ácido por la orina en forma de NH4c1. 

Si por cualquier circunstancia, estos mecanismos de 
exc~eci6n de ácido, anteriormente mencionados, son insufi-
cientes para mantener constante el pH sanguíneo y la concen 
traci6n de bicarbonatos en sangre, se habla de que se ha al 

terado el equilibrio ácido-básico. 
Estas alteraciones en el equilibrio, pueden ser fun 

damenta.J.mente de 2 tipos: ACIDOSIS y ALCALOSIS (4) 
Hablamos de acidosis compensada, cuando disminuye -

la concentraci6n total de bicarbonatos en sangre (reserva 
alcalina) y hay un descenso proporcional del contenido de
co2 en la misma sangre, con lo cual no hay alterqci6n del -

pH sanguíneo. 
Si la relaci6n de ácido carb6nico a ion bicarbonato 

que normalmente es de 1 a 20, se altera de tal manera que -
aumenta la concentraci6n de ácido, éste fen6meno recibe el
nombre de - acidosis respiratoria - y se debe en general, a 
una falta de eliminaci6n correcta del co2 • Este tipo de aci 
dosis se produce cuando se está respirando en una atm6sfera 
cargada de co2,6 hay algÚn trastorno de eliminaci6n del mis 
mo por la sangre, por ejemplo inhibici6n de la anhidrasa car 

b6nica. 
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Cuando la relación de Hco3 / H2co3 se altera, nó -
por un aumento en la cantidad de co2, sino por una disminu
ción en el contenido de Hco3 en sangre, se habla de una --
acidosis metabóliéa, esta acidosis se produce en forma nor
mal cuando un ejercicio violento provoca una utilización -
marcada de la glucosa, con producción de gran cantidad de -
ácido láctico, el cual pasa a sangre, y al reaccionar éste
ácido con el NaHC0

3 
se transforma en H2co3 y lactato de so

dio, y en ésta forma disminuye el contenido de bicarbonato
en sangre. 

Esta alteración es rapidamente compensada por la -
eliminación de ácido por riñón, asi como por hiperventila -
ci6n pulmonar. 

Respecto a la alcalÓsis, podemos dividirla en las -
mismas categorías; alcalósis compensada es un aumento del 
ion bicarbonato y ácido carbónico en sangre, de tal manera, 
que se mantiene la relación 1 a,20 de HCO} / H2co3 • 

La alcalósis respiratoria ocasionada habitualmente
por aumento en la salida ~e co2, con lo cual disminuye la -
concentración de H2co

3 
, desequilibrando la relación en la

ecuación de Henderson contra la concentración de ácido ( de 
aumentando la relación de 1 a 20, y elevando -

:pH. 

Como se acaba de ver en toda la exposición anterior 
se considera alteración del equilibrio ácido-básico, no so
lamente los cambios en el contenido sanguíneo, ya sea de bi 
carbonatos ó de co2, sin embargo hay que tener en cuenta -
que para provocar esta alteracion en sangre, es preciso ven 
cer todos los mecanismos anteriormente expuestos del mante
nimiento del pH sanguíneo, es decir, es necesario vencer el 
poder amortiguador de HCO) / H2co3 ; HP04 / H2Po4 ; Prot- / 
Prot H~; de Hb-/ Hb H y ademas vencer la exéreción de ácido 
a traves de pulmones y da riñón. 
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Como se comprende, no es facil que se produzcan cir 
cunstancias que sean capaces de vencer todos eatos :mecanis
mos, y sin embargo cuando se producen al~eraciones en este
equilibrio insuficientes ~ara mo.aiificar la composición san
guínea, se puede apreciar facilmente en orina, porque aumen 

. + + . 
ta mucho la excreción de H , NH4 y de H2Po¡ en ella ; y -

por es·o es muy "impGrtante para nosotros hacer la determina
ción de todas estas magnitudes e~. orina, para poder juzgar
del estado del equilibrio ácido-base en un organismo. 

Por esta razón, nos ha parecido interesante estudiar 
con este criterio, l~ diabetes aloxánica en los perros. 

-sabemos (5) que la diabetes se caracteriza por una
alteración en el metabolismo de los hidratos de· carbono, es 
ta alteración conduce a una hiperglucemia, y como consecuen 
cia de ella aparece glucosuria. Pero aunque esto es lo mas
conocido acerca de la diabetes, podemos a.fiadir que esta al
teración no es exclusivamente en el metabolismo de los hi -
dratos de carbono, sino ta.mbien en el metabolismo de las --

grasas • 
En la diabetes está alterado el metabolismo de los

.ácidos grasos, de tal manera que disminuye su síntesis, y -
se metabolizan más estos ácidos, con producción de "cuerpos 
cetónicos", y sabemos ademas que dichos cuerpos cetónicos -
( 11) condll;cen a un estado de acidosis • .Ademas, está tambien 
alterado el metabolismo de las proteí-nas con una gluconeogé 
nesis aumentada, y excreción de amoniaco por orina. 

Si relacionamos todas estas magnitudes consecuentes 
del estado diabético, se puede ver de inmediato que en un -
individuo diabético, hay una alteración del equilibrio ácido 
-básico, que no se manifiesta generalmente en forma impor -
tante, según los pensamientos actuales, sino hasta que se -
llega al final, 6 sea al estado de 11 coma diabético " debido 
a la acumulación de los cuerpos cet6nicos, y a una acidosis 
sumamente grave, de tal manera que el individuo que entra -
en este estado de coma, lo conduce a la muerte. 
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Como acabamos de ver, la acidosis se manifiesta no
solam.ente por estas alteraciones en sangre, sino que se pue 
de apreciar por la excreción de fosforo, ion hidrógeno e -
ion amonio en or~na, y como por otra parte Fdez. Gavarr6n y 

Eernal(6) han demostrado que el metabolismo del calcio y el 
fosforo están sumamente influenciados por el eq~librio áci 

do-básico. 
Cuando se estudia la alteración en éste equilibrio, 

por inyecci6n de soluciones ácidas 6 alcalinas, hemos consi 
derado ·conveniente estudiar si las alteraoiones en este equi 
librio producidas por traatornos metabólicos, influyen en -
forma semejante a la estudiada por Ellos en condiciones muy 

distintas. 
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MATERIAL y M E T O D O S 

Este trabajo se llevó a cabo utilizando 2 perros, de -
14 y 16 Kgs. a los cuales se colocó individualmente en jau 
las metabólicas, se les efectuó en orina, y como control -
inicial las determinaciones de: 

á) Volumen 
b) Acidez titulable 
c) Calcio 
d) Fosforo 
e) Amoniaco 

En la tabla No. 1 se indican los promedios y desviacio 
nes eátandard de estas determinaciones, efectuadas durante-
15 dias, despues de los cuales se les hizo diabéticos medi
ante la inyección por v!a intravenosa de 900"Jng. de Aloxana 
a cada animal. Y se continuaron efectuando las determinacio 
nes antes mencionadas-

DETERMINACION DE VOLUMEN 

La orina era recibida en frascos colocados bajo las 
'jaulas, y medido su contenido cada 24 hs. expresando ésta -
determinación con relación al peso del animal, como " mili
litros excretados por un Kg. en una hora " { ml/ Kg./ h. ) • 
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DETERMINACION CUANTITIATIVA DE ACIDEZ 

Método de Folin (7) 

Reactivot:. 
1.- Hidróxido de sodio 0.1 N 
2.- Solución alcoholica de fenoftaleina al 0.5% 
3.- Oxalato de potasio neutro. 

Métodos 

Se toma 1 ce de orina y se coloca en un matraz erlen
meyer pe~uefio, adiconándole aproximadamente 1 gr. de oxalato 
de potasio, y unos 3 ó 4 ml. de agua dest. y una ó dos ~ -
tas de indicador de fenoftale.ina, agitando ligeramente para 

facilitar la disolución del oxalato; procediendo luego a ti 
·tular el el NaOH 0.1 N colocado en una bureta ( de preferen 
cia micro bureta ) hasta el vire color rosa permanente, 
anotando los ml. gastados para neutralizar la muestra. 

DETERMINACION DE CALCIO 

Método de. Webster (8) 

Roa activos 

1.- Acido cloranilico ( reactivo analitico de Baker, -
al 1% en hidróxido de sodio 0.1 N ) 

2.- Alcohol isopropilico al 50% 
3.- E.D.T.A. al 5 % 
4.- Cloruro férrico al 0.6 % 
5.- Solución estandard de calcio ( CaC12 ) 10 mg / 100 ·ml 

Método: 

Se rotulan f?. tuboa. de ensaye " 'l'~"'+.i.p;o•• " El.aneo .. y 

los problemas utilizados como " Problema " • 
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A los cuales se coloca 0.5 ce de la soluci6n estandan 
dard , 0.5 ce de agua destilada y 0.5 ce de la muestra de -
orina, respectivamente; y a cada uno 0.25 ce de ácido clora 
nilico, agitandolos por golpeteo cuidadoso de la_ parte inf'e 
rior del tubo, contr~madera. Se dejan reposar 30 min. 

Al cabo de este tiempo, se centrifugan a 3000 rpm -
por 10 min. - se decantan dejándolos escurrir totalmente so 
bre pa~l absorbente, quedando en el fondo de los tubos (ex 
cepto el blanco), un precipitado, el cual se lava afíadiendo 
aproximada.mente 3 ce dé alcGhol isopropilico, y se agitan. 

Se llevan a la centrífuga. ·nuevamente en las mismas -
condiciones que antes, se vuelven a decantar y escurrir en
la mis:na forma, se les agrega una gota de .l!:.D.T.A ( etilen 
diamino tetra acetato de sodio ), agitando hasta suspender
el precipitado, y finalmente se adicionan con 5 ml. de la -
soluci6n de cloruro férrico. 

Se toma su lectura en espectrofot6metro, empleando -
longitud de onda de 500 mili micras, y reportando la deter
m::tnaci6n en micro moles ca++¡ Kg./h:. 

DETERMINACION D~ FOSFORO INORGANlCO 

Método de Fiske y Subbarow ( 9) 

Reactivos 
1.- Soluci6n de molibdato de amonio al 2.5 ~ en ácido 

sulfurico 3 N. 
2.- Soluci6n de ácido 1-amino 2- naftol 4- sulfónico

al 0.25 % 
~·- Soluc16n Htandard de fosfatos (KH 2:f·04) 8 mg/ 100 ml. 
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Método: 

La muestra de orina se diluye 1 a 100 ( 0.1 ce de ori 
na con 9.9 ce de agua destilada). Se rotulan un tubo de en 
saye 11 Blanco ", otro " Testigo " y " Problema " ( todos -
los problemas necesarios ) ; al primero se ponen 8.6 ce de
agua dest. - al segundo 0.5 ce de la soluci6n estandard de
fosfatos, más 8.1 ce de agua dest. y al tercero 5 ce de la
diluci6n, más 3.6 de agua dest. y a cada uno se añade 1 ce. 
de molibdato de amonio; y finalmente tambien a cada uno, 
0.4 ce de ácido 1- amino 2- naftol 4- sulf6nico. 

Se dejan reposar ( despues de agitar por inversi6n ), 
en ausencia de luz, por espacio de 10 min. al cabo de los -
cuales se toma su lectura en el espectrofot6metro, con lon
gitud de onda de 610 mili micras • Se reporta como en el ca 
so anterior en micro moles P / Kg / h • 

D~T~Riv1INACION D~ AMONIACO 

Reactivos 

1.- Soluci6n de Nessler 
2.- Soluci6n estandard de amoniaco (NH

4
)so

4 
10 mg /100 n 

3.- Goma Gutta. 

Método : 

Se ha~e una diluci6n de la orina 1 a 100, y se rotulan 
tubos "Testigo", " Blanco 11 y "Problema·• ; colocando en el 
primero 0.25 ce de.la solución estandard, más 9.75 ce de e
agua dest. al segundo, 10.0 ce de agua, ~ al tercero 2.5 -
de la diluci6n más 7. 5 ce de agua; ·se les añade a todos una 
gota de goma gutta, y 1 ce de Nessler, agitando ligeramente 

y se toma su lectura con longitud de onda de 445 milimicras 
- re~ortando en micro equivalentes NH! / Kg./ h. 
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R ~ S U L T A D O S 

~n las gráficas 1 y ~ se expresan los resultados de 
las determinaciones hechas en los perros. ~n la primera par 
te de estas grá:t'icas, se han indicano los resultados de 
los análisis efectuados en la orina de los animales, antes 
de ser inyectados con aloxana. Se puede observ:ar en las -
gráficas de volumen, que en los dos casos se produjo un in 
cremento, en comparación con-la primera parte de la gráfica 
trazada con los datos en estado normal de los animales. 

La excreción de ion hidrógeno, subió paralelamente
ª la de los fosfatos ( gráfica No. 2 ), así como la del -
c~lcio y el ion amonio; sin embargo se puede observar fa -
cilmente, que uno de los perros respondió en forma mas mar 
cada a la inyección de la aloxana que el otrQ que apenas -
salió de la normalidad. Por ésta razón se han utilizado pa 
ra el cálculo de las correlaciones (10), los resultados ob 
tenidos en ese perro que fué el No. 2 • 

Así, en la gráfica No. 3 se representa la correla -
ción Calciuria en función de aciduria , y se ha obtenido, 
un coeficiente de correlación de 0.572, que es perfectamen 
te significativo desde el punto de vista estadístico, y -
una linea de regresión cuyo coeficiente angular ~s de 
0.0241, y la ordenada en el origen 1.04 micro moles Ca ;kg/h 

Si comparamos estos resultados con los obtenidos -
por Fdez. Gavarrón y Bernal, observarémos que éste coefici 
ente angular es más pequeño que el obtenido en caso de los 
perros a los que se les inyectó ácido láctico. 
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En la gráfica No. 4 se presenta la correlaci6n Fos
faturia en función de aciduria , tambien para el perro No.2 
obteniéndose un coefic.iente de correlación de O. 73, comple
tamente significativo desde el punto de vista estadístico , 
y completamente comparable con el obtenido por Fernández Ga 
varrón y Bernal (6) en un trabajo relacionado. 

El coeficiente angular de la linea de regresión, que 
es de 0.64 es más pequefio que el obtenido en otras ocaciones 
por los mencionados autores. 

Finalmente, se presenta en la gráfica No. 5, la co
rrelación Amoniuria en función de aciduria , con un coefi
ciente de correlación de 0.725 perfectamente significante,y 
una linea de regresión cuyo coeficiente angular es 0.165, y 

su ordenada en el origen es 10.04 Meq NH¡ / Kg / h ; éste -
coeficiente angular nos está indicando .que la excreción de
ion amonio nó ha subido mucho, debido seguramente a la poca 
gravedad de la diabétes aloxánica producida. 

Las experiencias de Fdez. Gavarrón y Bernal, habían 
sido hechas en este tipo de animal, y la comparación de los 
resultados obtenidos por Ellos, con los de éste trabajo 
efectuado con las determinaciones en los perros diabéticos, 
tendría que mostrar gran semejanza, por haber utilizado la
misma especie animal. 
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TA:BLA No. l 

Excreción media de: Calcio, Fosforo, ion Amonio 
ion Hidrógeno y volumen, en la orina de los perros 

normales. 

ca++ = 2.30; 1.265 micro moles/ Kg / h 

p 35.76 + 18.85 " 11 

= 
NH+ 19.27 + 1. 38 11 11 

= 4 
H+ 53.14 + 30.43 " n 

= 

Volumen= l. 204 !. o. 567 ml. /Kg. / hora 
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G R A F I C A ·No. 1 

VARIACIONES EN LA EXCRECION DE 

a) Volumen urinario 

b) Aciduria 

En estado normal (primera parte de la gráfica), 
y despues de la inyecci6n de aloxana 
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G R A F I C A No. 2 

VARIACIOI'f.i;'S El1 LJ.. l!iXCRECION DE 

a) Fosfaturia 

b) Calciuria 

e) Amoniuria 

Antes y despues de la inyecci6n de aloxana. 
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G R A F I C A No. 3 

CORRELACION ACIDURIA CALCIURIA 

Perro No. 2 Diabético 
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GR A F I C A· No. 4 

CORRELACION ACIDURIA FOSFARURIA 

Perr~ No. 2 Diabético 
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GRAl''ICA No. 5 

CORRELACION ACIDURIA ATuIONIURIA 

Perro No. 2 Diabético 
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DISCUSION 

La observación de las gráficas 1 y 2 , demuestra cla
ra:mente que la inyección de aloxana ha producido todos los -
fenómenos típicos de la d~abetes, es decir; aumento en el vo 
lumen urinario, eri la acidez, el calcio, fosforo y el ion am2 
nio. 

Sabemos que laj.nterpreta.c-ión que se ha dado a éstos
fenómenos, ha sido que el aumento de la concentración de glu 
cosa en ~angre, produce un aumento en la osmolaridad del --
plasma sanguÍneo, y ademas la producción de cuerpos cetónicos 
- provoca incremento en la concentración de estas sustancias 
en sangre, con producción de acidosis, y contribuye tambien
al aumento de la osmolaridad del plasma. 

Todos estos fenómenos provocan la salida del liquido
intracelular, hacia el compartimento extracelular, con salida 
tambien de ion fosfato dibásico, y este ion se une con el -
ion hidrógeno y aparece en orina como fosfato monobásico. 

La totalidad de éstas reacciones tienen lugar durante· 
la fase de acidosis, que se conoce con el nombre de 11 acido
sis compensada 11 

; es decir, cuando estos mecanismos de home 
ostasis son capaces de evitar que el plasma sanguíneo cámbie 
su composición en su ¡:H, y en la cantidad de bicarbonatos -
( reserva alcalina ) que contiene normalmente el plasma. 

A medida que aumenta la formación de ácido en el orga 
nismo, se produce un incremento en la excreción de áéidos dé 
biles y de ión amonio, fenómeno que está 'claramente visible
en la Última parte de las curvas corresBondientes de las grá 
ficas 1 y 2 • 
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En la gráfica No. 4 se observa éste paralelismo en -
la exereci6n de ion hidr6geno, y de ion fosfato, puesto que
tiene un coeficiente de correlaci6n de 0.73 significativa.man 
te estadístico, y sin embargo tiene un coeficiente a.ng:iüar -
la línea de regresi6n de 0.64 , lo cual nos está indicando -
~ue solamente el 64 % del ion fosfato se está excretando com~ 
fosfato monobásico H2Po4 y el resto, el 36 % como ácidos -
débiles sin haber sido previamente transformados en las sales 
s6dicas, y excretar NaH2Po4 en vez del ácido libre. 

En la gráfica No, 5 se observa que el aumento en la 
excreci6n de ion hidrógeno, vá acompañada de un aumento en -
la de ion amonio, debido a que el rifi6n es capáz de obtener
amoniaco a partir de aminoacidos, principalmente de glutamina 
(3), y unir éste amoniaco con el ion hidr6geno para transfor 

marlo en el ion amonio. 
Por todo lo expuesto anteriormente, se comprende que 

exista efectivamente esa correlaci6n entre hidr6geno y el -
ion amonio, y entre ion hidrógeno e ion fosfato. Pero noso -
tros creémos que nó existe ninguna teoría para justificar la 
mayor excreci6n de calcio, que seguramente proviene de hueso 
- nó es fácil explicarla a traves de 1as torias que se han -
emitido a cerca de la regulaci6n de la calcemia, sin embargo 
tomando en consideraci6n la hip6tesis expuesta por Fdez. Ga
varr6n y Bernal (6), comprenderémos, no solamente la raz6h -
por la cual se excreta mayor cantidad de calcio, sino ademas 
que, al producirse esta disolución de la hidroxiapatita de -
hueso, se está neutralizando en parte el exceso de ácido pro 
ducido por las alteraciones metabólicas correspondientes a -

la diabetes. 
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La raz6n es ésta : Ellos suponen que los liquides del 
organismo, están saturados en calcio y en fosforo, y como en 
hueso se encuentra tambien fosfato, e ion calcio, está actu
ando como una soluci6n saturada en presencia de fase sólida, 
y por lo tanto la concentraci6n de calcio y de fosforo, está 
dad por el producto de solubilidad de la hidroxiapatita de -
hueso. Este producto de solubilidad, viene definido como ac
tividad del ion fosfato di básico ( ·HP04 ) multiplicado por -
la actividad del ion calcio, lo cual.es igual a una constante 
que es el producto de solubilidad de la hidroxiapatita • 

X a Ca++ = K ps. 

Al aumentar la acidéz del plasma sanguíneo, se despla 
za el equilibrio en que se encuentra el ion fosfato dibásico 
y el monobásico, hacia la formaci6n del monobá~ico ( H2Po4 ) 
con lo cua.l disminuye la concentraci6n del fosfato dibásico, 
y por lo tanto el plasma sanguíneo queda subsaturado en ésto~ 
iones, con lo cual se tiene que disolver hidroxiapatita de -
hueso y pasar a plasma sanguíneo. 

~sta disoluci6n de la hidroxiapatita de hueso, produce 
los siguientes fen6menos ; en primer lugar, un ligero aumento 
en la calcemia, que provoca mayor excreción de calcio por -
orina, cómo lo demuestran las gráficas presentadas en el ca
pitulo de resultados. Y en segundo lugar, como el ion fosfato 
que se encuentra en hueso es en forma de ion fosfato tribási 

+ co, pasa a sangre y acepta un H , para ser transformado en -
ión fosfato dibásico HP04 , y aún este ion dibásico es capaz 
de aceptar otro ion H+ para transformarse en ion fosfato mo
nobásico H2Po4 , y ser así excretado por orina. 



~sto nos explica que ademas de producirse hipercal 
ciuria, se neutraliza en parte el exceso de ácido producido
durante ésta acidosis metabólica, aún durante la fase conocí 
da con el nombre dé " acidosis compensada " ; porque todos -
estos mecanismos son capaces de evitar variaciones notables, 
que consideramos fuera de la normalidad en el plasma sanguí-
neo. 
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R E S U M E N 

La maravillosa red de sistemas amortiguadores orgá
nicos e inorgánicos presente en la sangre, y el plasma san 
guíneo, mediante los fen6menos de intercambio i6nico entre 
estos líquidos, está constantem~nte en actividad para lo -
grar la eliminación 6 retenci6n de ácido, mediante una se
rie de reacciones químicas y fisicoquimicas más. ó menos -
complejas,, formando un ciclo completo de intercambio iónico 
- que mantiene constante el pH sanguíneo. 

Las modificaciones producidas por la mayor concen -
traci6n de ácido, y sustancias que aumentan la osmolaridad 
- implica una pronta respuesta de los sistemas amortiguado 
res para devolver la isotonicidad a los líquidos, y en el
caso particular de la diabetes, el organiSino tiende a ex -
cretar el exceso de las sustancias que alteran dicha isoto 
nicidad. 

Aún nó lograda totalmente la diabetes aloxánica en
los perros, ~e vé en las gráficas 1 y 2 que en las determi 
naciones de estos elementos se ha obtenido aumento en toda_!! 
ellas. 

~n las correlaciones efectuadas de; Calcio, Fosforo 
e ion Amonio, cada una de ellas en función de la excreci6n 
de ion hidrógeno, di6 coeficientes de correlaci6n completa 
mente significativos desde el punto de vista estadístico. 

Los coeficientes de correlación indican, en primer
lugar, si existe relación entre los.elementos de abcisas y 

de ordenadas, y en segundo lugar, en caso de haber relación 
- si los datos obtenidos son estadística.mente significantes 
- es decir, que tengan una probabilidad despreciable de --
haber ocurrido al azar, ésto se vé comparando el coeficien 
te de correlación ( r ) y el número de puntos utilizados -

con tablas (10) -perfecta.mente estudiadas, en las que nos -
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indican si un coefic.iente; según el No. de puntos, es signi ... 
ficante estadísticamente. 

De manera que todos los datos obtenidos en las deter
minaciones hechas en éste trabajo, están totalmente concor -
dantes con la hipótesis de Fdez. Gavarrón y Bernal D. que ex 
plica de manera más clara que la calcemia está regulada, fun 
da.mentalmente a traves del equilibrio Acido-Base, y al cual, 
la hiperglucemia producida por la diabetes·, logra desviar -
hacia la acidosis. 
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