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RusuMEN

A fin de estudiar con detalle la relacién existente entre la presencia de
etanol en plasma vy el incremento de presién osmotica que éste sufre, se ha
aplicado. un método crioscdpico, modificado por nosotros. El comporta-
miento real del etanol es préximo al ideal y pequenas cantidades de esta sus-
tancia producen grandes incrementos en la presion osmética del plasma.
Asf, para que el aumento de la presién osmédtica sea de un 50 % de su valor
original basta agregar al plasma un 0,64 9% de etanol puro. Se apuntan los
efectos fislolégicos que pueden derivarse..de. estos. fenémenos.

Es conocido que' la presencia,_de . al-
cohol etilico origina un aumento ostensi-
ble de la. presion osmética del plasma?,
presion ‘que se deduce. de la medida del
“descenso_crioscépico del mismo 25 & 1,
La influencia de esta hipertonia plasma-

tica en ‘determinados fenémenos fisiolé-

gicos de tipo. cerebral, renal, vascu-

lar y celular es ficilmente comprensi-
ble L 14 16,17,

Con objeto de determinar, con. rigor
cuantitativo, la relacion existente entre
la presencia de etanol en el plasma y el
incremento observado en su presion os-
motica, hemos realizado un detenido es-
tudio ‘experimental.

Aunque corrientemente la medida de la pre-
sién osmética de liquidos bioldgicos puede
omitirse porque su valor suele variar parale-
lamente  con' la: densidad de los mismos, hay
que. .tener -especial cuidado con solutos tales
como el etanol o la .acetona, los cuales, a la
vez que producen un considerable aumento
de.la  presion. osmética, a diferencia de los
demds, tienden a disminuir el valor de esta
densidad 4. '

Tanto es asi, que en un plasma que con-
tiene ~alcohol: la  determinacion de proteinas
por el método de sulfato de cobre conduce a
resultados inaceptables, notablemente mds ba-
jos que los verdaderos.

De acuerdo con la bibliografia 5 expresamos
la presién osmdtica en unidades de concen-
tracién osmolal, sabiendo que un mol de una
sustancia que se disocie o asocie supone tan-
tos osmoles “ideales como” fracciones  tedricas
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(i) “se originen de cada ‘molécula; El numero
de.osmoles. tedricos.. (conocido. el -nimero. de
moles' y el valor de 1) por Kg de disolvente
puro constituye ‘la .osmolalidad ideal.: La ‘apli-

cacion . de la férmula.m.= sodonde A
1.858

es el descenso ' crioscépico ‘de un . liquido me-
dido “en °C, da el valor correspondiente a la
osmolalidad : real; - Dos  disoluciones: ‘son“isoté-
nicas ~‘cuando poseen la misma osmolalidad
real y por tanto dan el mismo descenso crios-
copico.

MaTeRIAL Y METODOS

La tonicidad de los plasmas y demds
disoluciones en estudio ha sido determi-
nada por medicién del descenso -crioscéd-
pico en 2 ml, de muestra de cada liguido.
Para estas mediciones - hemos adoptado
un método propio, publicado y mejorado
por mnosotros %13, que modifica ‘el ‘clasi-
co' de Beckmann ‘al aplicarlo a liquidos
bioldgicos;  consiguiendo, sinintroducir
mds ‘material “especializado, “un- notable
ahorro en el tiempo de la determinacién
yienla cantidad de muestra, 'y aumen-
tando la ‘precision -y 1ep10dumb1hdad de
Ios ‘resultados.

Las osmolalidades 1dedlcs se han de-
terminado’ por: pesada de precisién’ de'los
solutos 'y -del ‘agua bidestilada. Fl etanol
absoluto (Merck) ademds de pesarlo, en
general, 1o hemos determinado quimica-
mente ‘con dicromato 3-en las chsolumones
ya ‘preparadas.

Hemos “estudiado el efecto osmotico
del alcohol “cuando ‘se ‘mezcla con agua
destilada, ‘plasma ‘de diversas " especies
animales 'y ‘distintos sueros fisioldgicos.
A fin de que las concentraciones de eta-
nol tuvieran el méximo valor bioldgico
se “han" expresado ‘en gramos de’ etanol
puro/litro de disolucién y se han esco-
gido 4 diluciones standard de 1,2, 4 y 8
g. de etanol/l." respectivamente, ‘que cu-
bren toda la gama de concentraciones fi-
sioldgicas de mayor interés 7 ?.

Se han preparado siempre las. disolu-
ciones alcohdlicas de 8 g/l. mediante pe-
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sada-de 1,20 g. de etanocl absoluto, afo-
rando a 150 ml: con agua bidestilada y
pesando ‘también ésta, ‘a-fin de determi-
nar la osmolalidad ideal exacta. La con-
centracidn final. del .alcohol se ha com-

. probado..por medios . quimicos.. Cuando

el agua bidestilada se ha sustituido. por
plasma o por sueros fisioldgicos en otras
series de determinaciones, la osmolalidad
ideal se ha calculado por otros medios
(conocimiento indirecto de los gramos de
agua en el litro"de plasma o suero).

Las diluciones del patrén se han.hecho con-
forme al siguiente esquema:

A B C

1 25 200
2 25 160
4 25 50

Concentracién de etanol (en g/l
ml ~a pipefear “de ‘la "disolucion. de 8 g/l

ml a aforar con el ‘mismo suero, plasma
o ‘agua destilada.

N>

Sila cantidad ‘de plasma era escasa las
mismas concentraciones se obtenian em-
pleando cantidades  alicuotas menores de
muestra.

De cada patrén se hacian 2 determi-
naciones . quimicas - concordantes: - de .al-
cohol -y 4 determinaciones: del déscenso
crioscopico con -una oscilacién-menor-a
0,01°:- C.- En ‘un -buen termémetro’ tipo
Beckmann - podemos leer  comodamente
las milésimas  de °C entre -dos divisiones
consecutivas.

REsurTADOS

~ Hemos recogido en la Tabla I los va-
lores del descenso crioscépico y de la os-
molalidad real de disoluciones hidroal-
cohdlicas, obtenidas en varias series de
determinaciones por cuadruplicado. En la
misma ‘tabla estdn anotadas las osmola-
lidades ideales deducidas por pesada de
los' reactivos (alcohol y agua), pudiendo
observarse una buena concordancia en
los- valores obtenidos por ambos méto-
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dos. Todo ello era previsible "ya ‘que el
etanol; ‘por ser una’substanciaorgdnica;
definida, no disociable, sigue las leyes de
Raoult en disoluciones -diluidas. La os-
molalidad real-supera un poco a la ideal
probablemente por la fuerte hidrofilia de
la ‘molécula de alcohol que al fijar un
cierto nimero de moléculas de agua a su

Vol. V

Variacion “del “descenso crioscOpico -y
osmolalidad real de disoluciones standard
de etanol -en plasma en funcién de la
concentracién de éste.

Segiin hemos ya apuntado, los ‘valores
de la osmolalidad real del alcohol en
plasma (Tabla II: 5. columna) resultan
ligeramente . mayores que los correspon-

TABLA I

Valores “del descenso crioscépico y osmolalidad real de mezelas hidroalcohélicas stan-
dard comparadas con la osmolalidad ideal de las mismas,

Concentracién de
etanol en agua

Osmolalidad real Osmolalidad ideal
en (por pesada) ‘en

(g/1 de disolucion) (en °C) mOsm/Kg agua mOsm/Kg agua
1.0 0.043 23.1 21.8
2.0 0.085 45.7 43.6
4.0 0.169 S1.o 87.3
8.0 0.333 179.2 175.5
alrededor, es responsable de que el agua dientes a las.  disoluciones. - acuosas . del

disolvente, auténticamente libre, esté en
proporcién algo menor que -la tedrica.
Esta desviacién se acentda cuando las
concentraciones de alcohol son mayo-
res 10,

Cuando las disoluciones de 1, 2, 4y 8
g de etanol/l se han preparado utilizan-
do plasma como liquido de dilucién y
procediendo -igual que con el agua bi-
destilada se observa que los descensos
crioscépicos ‘debidos al alcohol, a ‘igual-
dad de concentracién de éste, son ligera-
mente mds elevados, debido simplemente
a la menor cantidad de agua presente
por litro de plasma.

Los valores medios obtenidos en va-
rias series de determinaciones por cua-
druplicado figuran en la Tabla II.

mismo. grado alcohélico (Tabla-1;:3.2 co-
lumna). Ello .concuerda con la proporcién
relativa de agua en ambos casos ya que
un litro‘de disolucién alcohdlica al 8%,
a 20°C, tiene unos 992 gramos .de agua
pura mientras que un litro de plasma
mixto con 8% de alcohol (densidad.apro-
ximada '1.026) sélo tiene unos 930 g de
agua. Por tanto el alcohol estd molal-
mente mds concentrado en este ultimo
caso,

Tanto es asi que es posible conocer la
proporcién de agua presente en una di-
solucién. cualquiera (plasma, suero fisio-
légico...) por la medicién precisa del in-
cremento en su descenso crioscdpico. ori-
ginado por la adicién de una cantidad
exactamente conocida de alcohol:

TABLA II

Varijacidn - deldescenso crioseépico y osmolalidad real de disoluciones standard: de . eta-
nol en plasma en funcién de la concentracién de éste.

Concentracién de etanol ’ por efecto Osmolalidad real Osmolalidad -real
¢n plasma mixto A del etanol total en del etanol en
{g/1 de disolucién) (en °C) (en °C) mOsm/Kg agun mOsm/Kg agua
0.0 0.565 0 304.1 0

1.0 0.609 0.044 327.8 23.7

. 2.0 0.653 0.088 351.5 47.4

4.0 0.741 0.176 398.9 94.8

8.0 0914 0.349 491.9 187.8
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En. el grifico de la figura 1 hemos re- . osmolalidades reales que les .correspon-
presentado en abscisas las. concentracio- . den.
nes de etanol ‘en g/l de disolucién y en En ¢l podemos realizar - cuatro obser-
ordenadas los descensos crioscOpicos pro-  vaciones fundamentales, a saber: a):que
ducidos por ‘esta’ ‘sustancia junto-a-las - las medidas de osmolalidad:-real ‘del eta-
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Fig. 1.—Relacién entre la presién osmdtica producida por el etanol y la concentracién de

éste en g./l. Volimenes iguales de alcohol producen en plasma descensos crioscépicos

mayores . .que en agua destilada. En disoluciones - diluidas hay buena concordancia entre

las osmolalidades ideales y las reales aunque éstas superan ligeramente a aquéllas. En el

gréfxco vemos que ]a ad:cxén de un 0,64% de etanol al plasma produce un mcxemento
* del 509% en su présién osmética
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nol caen; con buena aproximacion, sobre
las lineas que marcan su comportamien-
to ideal o tedrico en agua y plasma; b)
en: el «caso del ~agua ‘parece :haber una
pequeiia desviacién: positiva uniforme- de
estas ‘medidas sobre 1a linea ideal (debi-
da ala fuerte hidrofilia del alcohol, se-
giin se explicd); c) en el caso del plasma
esta desviacién-es” contrarrestada por la
interferencia: osmdtica con los. otros. so-
lutos - plasmadticos,- que tienden .a dismi-
nuir la actividad particular de cada uno,
resultando de ello una concordancia per-
fecta entre las medidas de concentracio-
nes reales y la-linea ideal y d) qué di-
soluciones de- alcohol en plasma y en
agua de igual concentracién —si se ex-
presan en gramos por litro— producen en
aquél descensos crioscopicos mayores, por
resultar mds concentradas desde el ‘punto
de vista osmolal,

Este fendmeno ‘de que una ‘misma can-
tidad: de ~alcohol pueda - producir - estos
diferentes descensos crioscopicos “se ha
ampliado y comprobado con varias-se-
ries 'de sueros fisiolégicos sintéticos. Pa-
ra ello hemos preparado sueros de 300
mOsm/1 de agua con diversos solutos
(glucosa, cloruro sédico, urea, sulfato po-
tdsico, acetona, etc...). Con cada uno de
ellos se ha preparado la misma serie de
disoluciones alcohdlicas (1, 2, 4 y 8 g/1).
Los descensos observados caen unifor-
memente sobre lineas intermedias a las
dibujadas en la figura 1, lineas que no
representamos para mantener la clari-
~dad del esquema. Ello se debe a que la
proporcién de agua destilada en estos
sueros si bien no alcanza la de la mezcla
binaria pura, sobrepasa notablemente la
‘del plasma, por carecer estos sueros de
proteinas. Esto se cumple en tal grado
que las diferencias de peso molecular de

los. solutos (0,3 moles. de. glucosa pesan.

el-triple que 0,3.moles de urea) se. refle-
janen el descenso‘originado por “canti-
dades iguales de alcohol, siendo dicho

descenso algo mayor cuanto. mds -eleva- .-
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do: es el peso molecular del soluto que
forma ‘el suero.

En la misma figura vemos que la adi-
cién.de-1.g de etanol por.litro de plasma
aunque-no produce mds que un . descen-
so de 0,044°C, supone un -incremento
de la .presién -osmdtica -de 7,8 %, sobre
el valor.normal;, facilmente manifestable
psiquica y fisiolégicamente.

Andlogamente, la ‘concentracién mor-
tal de alcohol en sangre que viene a ser
de 0.55 a 0.60 %, 7-° aunque en ‘aparien-
cia no es muy grande, supone un. in-
cremento en el descenso crioscépico del
plasma de 0.239 a 0.260°C. Ello origina
un aumento- de su presion osmdtica de
42.6 a 46 %, sobre el valor normal.

Esta profunda accién del alcohol so-
bre la - presién osmética podria - expli-
car. la ‘produccién de -hemolisis ** por
adicién de éste a la sangre, pues aun-
que difunda al interior de los hematies
alterard la permeabilidad de sus mem-
branas si su proporcién es notable.

Discusion

De los resultados que acabamos de
enumerar podemos deducir algunas con-
secuencias de indudable interés biolégi-
co.

1. El comportamiento ‘osmdtico real
del alcohol estd en buen acuerdo ‘con el
ideal. Los descensos crioscépicos produ-
cidos son ligeramente superiores a los
teéricos (debido a su-fuerte hidrofilia)
pero las desviaciones enla zona de con-
centraciones fisioldgicas carecen de -inte-
rés préctico.

2. Concentraciones iguales de etanol
en plasma, sueros fisiolégicos o agua des-
tilada dan presiones osméticas :distintas
(en funcién de la cantidad de agua por
litro), siendo dichas presiones proporcio-
nales a la. inolalidad ideal del alcohol.
3. Ello supone que para deducir del
incremento de la presién osmdtica el va-
lor -de la- concentracién efectiva de eta-
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nol en una disolucién debemos conocer la
naturaleza de ésta para ‘escoger la cur-
va de lectura adecuada,

4. Inversamente, - del = conocimiento
exacto de la concentracién de etanol en
un plasma o suero v ‘del descenso crios-
cOpico producide por él podemos: cal-
cularla cantidad de agua en dicho plas-
ma o suero. '

S. . De la figura I deducimos que con-
centraciones relativamente pequefias de
etanol en plasma provocan modificacio-
nes de su presion osmdtica muy pronun-
ciadas debido al bajo peso molecular de
este soluto organico. Asf la presencia de
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0. 1% de etanol en plasma incrementa
su presion osmética en un 7.8 y la
concentracién mortal de alcohol (de 0.55
a 0.60 9.) 1a incrementa en un 42 a 469/.

6. Estas profundas alteraciones en
una. de las constantes fisiologicas mds
celosamente mantenidas por el organis-
mo pueden explicar multitud de fenéme-
nos cerebrales, psiquicos, renales, vascu-
lares, etc... que si no revisten siempre la
méxima gravedad se debe fundamental-
mente a-la fécil difusion del etanol a
través de todo tipo de membranas fisio-
1égicas®.

SUMMARY

The Effect of Ethanol on Osmotic Pressure of Blood Plasma

We have applied a chryoscopic method, mo-
dified and published by us, to study more in
detail the relation between the concentration
of ethanol in ‘blood plasma or serum and :the
increase of osmotic pressure: or its’ chryosco-
pic descent. The results are given on Tables
I and II and on the graph of fig. 1. The real
behaviour of -ethanol is very close to -ideal,
but slightly greater A are observed in dilute
solutions. Greater increases of osmotic pressure

are obtained in plasma as compared with
equal alcoholic concentrations in water, We
have found .that very .small concentrations of
ethanol produce high increases in ‘osmotic pres-
sure. For. instance, to produce:-a:50% increase
in osmotic pressure, a concentration of 0,64%
pure alcohol in plasma is sufficient. From these
changes, a variety of interesting: physiological
consequences could be derived.
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