
Di r ecci ó n:Di r ecci ó n:  Biblioteca Central Dr. Luis F. Leloir, Facultad de Ciencias Exactas y Naturales, Universidad de Buenos Aires. 
Intendente Güiraldes 2160 - C1428EGA - Tel. (++54 +11) 4789-9293

Co nta cto :Co nta cto :  digital@bl.fcen.uba.ar

Tesis de Posgrado

Permeabilidad de membranasPermeabilidad de membranas

Payá, Miguel A.

1972

Tesis presentada para obtener el grado de Doctor en Ciencias
Químicas de la Universidad de Buenos Aires

Este documento forma parte de la colección de tesis doctorales y de maestría de la Biblioteca
Central Dr. Luis Federico Leloir, disponible en digital.bl.fcen.uba.ar. Su utilización debe ser
acompañada por la cita bibliográfica con reconocimiento de la fuente.

This document is part of the doctoral theses collection of the Central Library Dr. Luis Federico
Leloir, available in digital.bl.fcen.uba.ar. It should be used accompanied by the corresponding
citation acknowledging the source.

Cita tipo APA:
Payá, Miguel A.. (1972). Permeabilidad de membranas. Facultad de Ciencias Exactas y
Naturales. Universidad de Buenos Aires.
http://digital.bl.fcen.uba.ar/Download/Tesis/Tesis_1410_Paya.pdf

Cita tipo Chicago:
Payá, Miguel A.. "Permeabilidad de membranas". Tesis de Doctor. Facultad de Ciencias Exactas
y Naturales. Universidad de Buenos Aires. 1972.
http://digital.bl.fcen.uba.ar/Download/Tesis/Tesis_1410_Paya.pdf

http://digital.bl.fcen.uba.ar
http://digital.bl.fcen.uba.ar
http://digital.bl.fcen.uba.ar/Download/Tesis/Tesis_1410_Paya.pdf
http://digital.bl.fcen.uba.ar/Download/Tesis/Tesis_1410_Paya.pdf
mailto:digital@bl.fcen.uba.ar


UNIVERSIDAD DE BUENOS AIRES

FACULTAD DE CIENCIAS EXACTAS Y NATURALES

DEPARIMMENTO DE QUIMICA INORGANICA Y ANALITICA

,-ï PERMEABILIDAD DE MEMBRANAS

Miguel A. . Payá

1410=á

Tesispresentadapara.9pm al tu.“ Doctorde la.
Universidad do Buenos Aires\

Director t Dr. Adolfo Portela

1972



a ;-.;-‘ .' o n‘flexión“. I, a... nn

A mis padres



AGRADECDÏIEHTOS

Quiero expresar aqui mi agradecimiento a todos aquellos que

de una formau otra contribuyeron a la realización del pre

sente trabajo y en especial
a1 Dr. Adolfo Portela, quien propuso el tema de es

te trabajo, dirigió su realización y mefacilitó

los elementosnecesarios para llevar adelante la

ki parte'experimental.

al Dr. Ariel H. Guerrero quien fue mi Consejero de

estudio y mobrindó la oportunidad de trabajar
oonel Dr. Portela.

‘ al Dr. Ernesto Timmermannpor su apoyo en las fases

“A finales.

al personal do imprenta dc 1a Biblioteca de esta

facultad sin cuya valiosa colaboración hubiese
sido imposible realizarlo.

HLA; P .

Oct. 1972



I N D I C E

Agradecimientos
Indico do tablas

PARTEI Introducción y objeto del trabajo

" - 1-1

1-2
Introducción
Objeto del trabajo

Conopasan les sustancias a través do la membrana
Ecuaciones convencionales

Estructura y composición de la membrana

PARTEII Teoria y plan de trabajo
——-————l—— '=

25.2 z
-. A

Termodinámica.Perncabilidad a no electrolitos

Plan do trabajo

PARTEIII Dispositivo experimental y ecuaciones practicas

para el cálculo.

3-1 z

3-2 z

3-3 2

Dispositivo experimental

Procedimiento experimental

Determineeión do las variaciones de volumen de
la fibra.
Ecuaciones practicas para el cálculo3-4 8

PARTEIV Resultados

4-1 z Coofioientos de permeabilidad al agua (PW)y

fracción de volumen osmdtieenente activa (W)

4’22 Coeficiente de reflexión O.

4—3:Coeficiente de permeabilidad a solutos Ps

-II

HH

ae?

'—4ax¿>e:¡o

12

.13

24

26

27

31

37

45

49

51



4-4 4n4 : Coeficiente de reflexión (í, en función de pH

y coeficiente de permeabilidad a selutee Pe en

función de le concentración de etilon glicel

4*5 a Cálculo de los coeficientes fcnomenológieea

.1}. l.
PARTEV Interpretación de resultados y conclusiones

5-1 =

5-22 =

5*;3

Coeficientee fenomenológiees
Perea

0Q Difusión

Difusión facilitada
Conclusiones finales“1"kn cv

Apéndice I : Deducción de la ecuación que permite cal
. I

“a culer la fracción de volumen eemoticamonte

motiva (H)

Apéndice II s Curvas teóricas y datos experimentales uti“

lizados para el cálculo del coeficiente de

permeabilidad al agua (PV)

Apéndice III z Datefl experimentales utilizados para calcu
h 1er el coeficiente de reflexión (í

Apóndiee IV : Datos experimentales utilizados en la deter

minación de Pm

ApéndiceV : Curvas teóricas utilizadas para el cálculo del

U radio equivalente del pero

Bibliografia

- III 

Pg.
52

53

67

68

69

79

82

84

90

93

97

100



INDICE DE TABLAS

Tabla I : Composición do la membrana

Table II É Ringer normal

Tabla.III: Solución base

Tgïla iv a Soluciones utilizadas para determinarle y W

Tabla V z Coeficiente de permeapilidad al agua para
distintas tenieidadee.

Tablauïï : Soluciones utilizadas para determinar el
" coeficiente de reflexión

Taïla VII: Coeficiente de reflexión para distintos
J' solutod

Tabla VIII: Solteiones utilizadas para determinar Pe

Tabla_ÉI : Coofieientee de permeabilidad a solutos

gabla i : Coeficiente de permeabilidad a soluto-(Ps)
para etilen glieol a distintas concentracionea

Tabla XI : Ceoficionteu fonemonológieoa

Taïla XII: Radios medios para distinton solutos

Tabla XII': Valores de ( l -<í ) ! y ( 1 —(Ï') ltoo. exp.
Tabla XIII: Húmerode uniones hidrógeno por función

de acnerdo al grupo
Tabla XIV z ln Ps.Hl 2'pe a distintos uolutos

Tabla XV : Datos de Pa, Lp', y (T. de la membrana

utiiiZada y lee mismosdates para otras l
membranasque figuran en 1a bibliografia.

5..

49

51

51

52

54

74

76

81

82

86



PARTE I

INTRODUCCION

OBJETO DEL TRABAJO



1L: Introducción

Los antiguos filósofos y naturalistas llegaron a la con.

clusión que todos los animales y'vogotales estaban constituidos port
unos pocos olonentos quo se ropetian en cada uno ¿o ellos .

Be referían a las estructuras naoroscópicas de un organis

mogcomoraices, hojas, flores, etc} comunesa distintos Vegetales o
a los organismos que so repiten en ol reino animal;

' Muchotiempo después, debido al invento de los lentes de

Jáunonño , so descubrió que detrás [de esta estructura nacrosoópica
existe una estructura microscópica.

En 01 siglo XIX se reconoció a la célula comola “unidad

do la materia viviente " o comola "primera roprosgntanto de la vida "
*' Tambienso encontró que una célula aislada, puede constitu

ir un organismoentero, o bien agruparse y diferenciarse on tejidos y
órganos fernando un organismonultioolular.

Por lo tanto, la célula cs una unidad morfológica y fisio"

lbgrca en la estructura de los seres vivos, asi comoel átomolo es en
1a estructura quimica.

'Se la puede considerar comoun organismo en si misma, muy

especializado y compuesto por muchos elementos; 1a suma de los cuales

constituyen la unidad celular. Si por medios pecánioos o de otra natu”

raleza se destruye la organinacián celular} la funcion de la célula
también se altera y aunque pueden persistir algunas dc las grppiodados
vitales; pierdo su significado comounidad.organizada nsnuorc.

Es de fundamental interes toner on cuenta que si bien la

composiciónde la célula es constante, olla resulta distinta de la
composicióndel líquido extracelular; cosa que se manifiesta por 1a_
existencia en su interior de sustancias ausentes en al medio extrace

lular y por la presencia intracelular do sustancias que si bien son

idénticas a las que existen en ol medie extracelular ; se encuentran
sin embargoa concentraciones muydiferentes,

Comoes posible esta situación?



Las células estan rodeadas por una delgada pelicula do unes 100 1 de

espesor, la membranacelular, la cual realiza un control continue se

bre la entrada y salida de distintos iones y moléculas de las mismas
desempeñandosa en cierto modo comouna " aduana " biológica. 

A nivel de la membranase salta de la enorme complejidad de
un ser vivo a la comparativamente simple organización del medie,

La membranacelular debe permitir y regular celesamente el

pasaje de ciertas sustancias y evitar el de otras para que puedanfun

l, oibnar correctamente los procesos enzimátieos que participan en la sin?

.tesis de proteínas, en los fonémencsde herencia, en la respiración cc
lular, on la fotosíntesis, etc,

La velocidadly precisión con que la membranaejecuta sus fun
cibnes es sorprendente,

' Una ameba es capaz de absorber en cinco minutes las proteinas

disueltas en un volumen cincuenta veces mayor que el de la propia ame
ba'i y

í La membranacelular de un glóbulo rojo reconoce con suficioná

teflrapide; las moléculas de L-arabinosa y D-arabinosa, comopara absor
,- ber en segundos miles de moleculas de la primera y ne dejar pasar ni

una sola de la segunda,

Comodistingue la membranaa una de otra? Gene reconoce al po

iasio, al agua, a una. vitamina, a una hormona, entre miles de sustan

cias? Quomecanismosutiliza para hacerlas pasar a su través?

.IL-Q omar- DEL TRABAJO

Un gran_nümero de trabajos han sido realizados estudiando
la permeabilidad de una membranacelular, (2XB)(3), (4). Dichos traba?

jos fueren hechos fundamentalmentesobrp eritrocitos de especies dife
rontos (humanos,vacunos, ete) y sobre una grab cantidad de células ve

gotalos, on esje caso la membranaen cuestión es la de una célula muscu

lar, tambiénllamada fibra muscular, aislada del músculotibial anteri
or del anfibio sud americano Leptodactylus Ocellatus (rana),



Seran determinados los tres coeficientes fenómenológicos Lp

Lpd y Ld (los cuales seran luego definidos) para agua y distintos solutos

no electrolitos, derivados de la aplicación de termodinámicade procesos

irreversibles a permeabilidad de membranasbiológicas y se intorprctaran

los datos experimentales obtenidos, por medie de alguno de los mecanismos

mediante los cuales se trata de explicar comouna sustancia atraviesa una
membrana

i;-a Los'parametros determinados experimentalmente son s Pw (coo

ficiento de permeabilidad al agua), Ps (coeficiente de permeabilidad a sc

lutcs), y 4‘ (coeficiente de reflexión) a partir de los cuales puedende“
terminarse los valores de Lp, Lpd, y Ldn Las sustancias estudiadas son a

Agua,!álicerol, formamida,acetamida, etilcn glicol, manítol, urea, y sab
carcsa.

COMOPASAN LAS SUSTAITCIASA DE LA lflïBRl-‘LITACELULAR

Los mecanismosfundamentales mediante los cuales se trata de
.

explicar comopasan las sustancias a través de la membranason s
a) DIÉUSIOHSIMPLE s es una de las formas mas sencillas de pasaje, una

molécula de la solución que baña la celula se disuelve en la membrana,dfï
funde a través de estay sc redisuclve en el solvente (agua) del citoplasma.A

b) SITIOSPligg: si la sustancia estudiada no es soluble en la membranaen
lugar de pasar a traves de-la mismapor difusión simple, lo hara migrando

a lo largo de sitios fijos dispersos en su interior, es decir mientras la
difusión simple resulta semejante a la difusión de un soluto en medio

acuoso, la migración a través ¿o sitios fijos, suponela existencia en la

membranade lugares específicos, los cuales deben ser alcanzados por las
distintas sustancias para que les sea posible atravesar la membranas

c) POROS:hasta hace pocos años se suponía que un poro era un agujero ci

líndrico perpendicular a la superficie de la membrana,dc configuración
estable y olcctricamente neutro.



Actualmente se tiene, en cambio, Ia idea de que constituyen

soluciones dc continuidad de forma cilindrica o bien irregular, de tanab
ño variable y curso tortuoso a traves de la membrana.

Es posible, además, que on las membranasbiológicas, los po

ros aparezcan ydosaparozcan continuamente, perb en forma tal que estadia“

ticamente siempre existo un area de poros estables equivalentes a 1a su;

ma de un cierto númerode poros hipototicamente cilíndrioos, los cuales

seleccionan el pasaje de sustancias a través de 1a membrana,fundamental

montepor sus caracteristicas geometricass

d) VEHICULOS¡hay susjancias que cruzan la membrana formando complejos
con moléculas (vehiculos ) de Ia misma.

EI complejo vehiculo-sustrato generalmente se mueve mucHD

másjfacilmente en el ambito de la membranaque la sustancia sola y 1a
cruza más rapidamente.

‘La unión de la sustancia pernoante con eI vefiiculo puede so:

do naturaleza diversa 3 uniones covalentes, puentes hidrógeno, atracciï
nos electrostatiuas, etc L

e) EÉÉEÉÏORTEACTIVO”:todos los mecanismos descriptos hasta ahora con
¡ dncen a igualar concentraciones de una sustancia a amboslados de 1a.

membrana,ya que una voz que la concentración en la célula alcanza eI
valor de la concentración en el medio, el flujo neto se anula.

En el caso de iones, la distribución final depende ademas

del potencial eléctrico de la membranay de la presencia de macroioncs
no difusibles.

Pero existen numerososcasos en que las células, utilizan

do su energia metabólica impide que se alcance esa igualdad.final de con”

contraciones, dandolugar a que la concentración celular de la sustancia

so mantenga constantemente menor que la concentración del medie o que

la alcance y sobrepase; todo sucede comosi se bomboaraactivamente la
sustancia de un lado a otro de 1a membrana. L

Este tipo de pasaje, presente unicamente en membranasbic

Iógieas, se denominatransporte activo y el mecanismoinvolucrado en eI
mismo suelo denominarse "bomba "o



CUACIONES CONVENCIONALES

La descripción convencional de transporte a través do nombra?

as hace uso do dos ecuaciono 5 una para flujo de neluto y una para flujo de
'o1umon; i

Consideremos un sistema isotermioo que consiste de doo compar

‘imontoeáuno interior designado por el subindico i y otro exjerior designa

.o oon el subindioe o, los dos compartimentos catan separadas por una membra
a y.soÏo eo consideran solutos no electrolitos.

La ecuación para flujo de soluto esta dada por (l) s

.: .4ÉÉE; _ Ps . A Q ( Oso —Cei ) 1;:
I .

‘f dt
LondeZi es el número de moles de soluto i permeanto que pasa al comparti

nento interior; A es el área de la membrana;Cso y Csi son las concentracio
los externas e internas do soluto al tiempo t=0, oxpreeadaa_enmoltl-l y

b oe olicoefioiente de permeabilidad al soluto e incluye el espesor de 1a

lombranáty representa el número de moles por unidad de tiempo que atraviesan

.á:membrana, cuando la diferencia de concentración entre el compartimento

.nterno y externo, comoasi también el área do 1a membranason la unidad.

La ecuación para flujo de volumenesta basada entre 1a pro

>orcionalidad del mismo (usualmente identificado con el flujo de agua ) y Ia
Liferencia de concentración entre el compartimentointerno y externo.(1)tCo

lOen general el flujo de soluto es en sentido contrario al flujo do solvente
¡e se tiene z :3

l
dWw 

=-Pw . A .( Cso - Cai ) 1.2
dt

¡onde Pwtiene el mismosignificado que Ps pero ahora para el solvente (agua)

h.oste caso Cai y Cso representan la sumade las concentraciones de todos

,os eolutos; sean o no permeablem, al tiempo t :0;



A pesar de la gran cantidad de información acumulada sobre

tos fenómenos de permeabilidad, las ecuaciones conVOncienaIesde fluje

de volúmen y selufio, no describen el comportamiento fisico de la memb"

na (I); y los dates de permeabilidad obtenidos por diferentes métodos:
son cuantitativamente comparables;

La insuficiencia de las ecuaciones de permeabilidad fuere?

observadas por varios autores (l) y muchosintentos fueren hechos par,

cemplementarlas; sin embargono se han desarrollado ecuaciones general

¿capaces de explicar totalmente el fenómeno;

Una solución a este prebüema puede ser obtenida por medio dr
la aplicación de termodinámicade procesos irreversibles;

' La aplicación de termodinámica al problema de permeabilido’
de membranas lleva a Ia conclusión que las ecuaciones 1-1 y lÉQ son

incompletas debido a que consideran que sólo son necesarios dos coefi:

cientes para caracterizar Ia permeabilidad de un sistema selutoFselvertT
too" .

¡ En eI tratamiento termodinámica; comose vera luego, para

caracterizar el comportamiento de membranaspermeables a1 solvente y

‘a un-soluto; es necesario el conocimientode tres coeficientes; los
cuales reciben el nombrede coeficientes fenomenelbgiceso

ESTRUCTURA Y EOMPOSICION DE LA MEMBRANA

Puesto que el problema a tratar es el pasaje de sustanciar

a traves de la membrana,vamos en principio a esquematizar la ostruct:

ra más aceptada, que moléculas la componeny cómo están estas molecular
colocadas.

a) Microscopía electrónica

Sc demostró (30) en 1a superficie de casi todos las céIuÏ

las tipo estudiadas 1a presencia de una capa de 75'a 100 X de anchel;

1a cual es fijada por medie de sustancias de alta densidad electrónica

tal comoel totrózide de csmic, permanganate de potasio) acoáaio de ur



nilot

Esta capa limitante está formada por dos papas oscuras de ce:
oa do 25 Z de ancho separadas por una capa clara do 25 a 30_i .

AI pan de capa3(oscuran separadas por una clara; se 1a domo
mina " unidad de membrana ".

b) Composición Quimica

Está constituida principalmente por proteínas y lipidos, con
cantidades muypequeñas de polisacaridos y ácidos nueloicos (5);

4. f Los mucopolisaearidos en cantidades menores, aparentemento,;

juegan un rol importante on ol comportamiento inmunológico de ios glóbur
los rojos y en ol potencial eléctrico do Ia superficie ceIúïara

_. Prosumiblementola capa externa de la oóIuïa está recubiert"

porFïos muoepolisacaridos conteniendo regiones een grupos cargados nega
tivamento fuertemente orientados (31);

El iipido en mayorcantidad os el colesterol; existiendo

fosiolípidos, (legitinas; oefalinas) y osfingolipidos (esfingomielinay
oerobrósidos) Fist i t

Án EI poso do proteinas os mayor que el de lípidos, encontrán-'

h dose diferentes fraoeionos proteinas, algunas de Ias.ouales presentan
actividad enzimática. La relación depende del tipo do células (Tabla I)(g

o) Estructura de miolina y un modelo para Ia membranacelular

Muohosfosfolipidos se hinohan cuando son colocados en con
tacto con agua y forman las llamadas figuras de miolina (5) las cuales

son yisibles oomolargas estructuran tubulares bajo eI microscopio 6p
ticot

Estructuras similares son obtenidas cuandouna fibra nerf

viosa es humedeeida) los fofifolipides son los agentes activos que prof
duoonestas figuras; Estas han sido estudiadas por microscopía electrén‘
nioa, se ven lineas de 10 a 20 Z separadas por bandas de qu de 25 a 30.

Las formas de mielina pueden absorver proteinas para for
mar estructuras en las cuales la densidad do las-bandas oscuras es ma_
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yor que con fosfolípidos puros; pero la baracterístioa de bandas oscuras
y oIaras aIternadas es mantenida.

Los fosfolípidoe solos, en contacto con el agua, formanuna

estante-turasimilar a Ia unidadde membrana,(32), Ia de protei
nas intensifica las bandas oscuras y no modifica las claras; se postula

entonces que la proteína está. unida a la parto del lípido dlirigida hacia
afuera y lejos de la parte quo está. dirigida hacia adentro.

Ahora, comola molécula do fosfolípido tiene Una gran parte

Mdrófo'ba compuesta por las cadenas de ácidos grasos, y una parto hidró
fila compuestapor Ios grupos fosfato osterificados, es de esperar que

los grupos hidrófilos estén ubicados preferentemente on la interfase

acuosa; que la parte hidrofoba estén enfi'ontadas entre si, unas con CT.
trastÏ-I'

. Do acuerdo a estos estudios so sugiere para la membranala
siguiente estructura (5) Fig'. 2'. (46)

J l Es decir una doble capa lípida een sus cadenas hidrofofeglicat

paralelas entre si y recubiertas oxteriomonto por una capa de proteínas

con la; partou hidrófo'bas orientadas hacia eI interior de la oapa lípidi'

cai. l l

Esto es el modelo propuesto por Daniellii. Las merzaa de

van der Wals serian las responsables de 1a eohesión entre las cadenas

hidroeam'bonadasde los lípidos y los puentes hidrógeno y las fuerzas elo

trostáticas de origen i'onioo establecerían la unión proteínm- proteina y
proteína - lípidos.
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PARïE II

PLAN DE TRABAJO



l

2-1 TERMODINAMICA i. PERMEABEIDAD A NO ELECTROLI'I‘OS

\

Se trata la aplicación de termodinámicade procesos irreversibles atprofl

oesos de transporte al través de membranasbiológiuas'. _.
En 1a Fi'g'. 3 se da un osquomaque representa los requeri

mientos más simples que se deben tener en cuenta para transporte a tra.
vés de membrana.

El sistema consiste de dos compartimentos separados por una

¡membranade espesor A: .
Los compartimentos pueden tenor diferentes concentraciones

de sustancias que pueden pone'lmir en Ia membranay también sustancias a

las cuales la membranaes impermeable, pero que cen'ln'ihliyc a producir

unaï'dii'eroncia de presión osmót‘icaa través de la misma.
aun, se puede imponer diferentes presiones a amboscom-T

partimentes de tal manera de mantener una diferencia de presión A P_cons
tanto en el sistema.

¿ Las condiciones en este oaso difieren notablemente do las

quese tienen en sistemas continuos, las diferencias mayores son_z

/ ‘ a) lo Haygradientes de concentración en las soluciones extenms; todos

los. gradientes de potencial quimico se producen dentro de la membrana;
donde el estudio de las morzas no es posible.

b) EJ. flujo de un compartimentn a1 otro tiene quelpasar a través de un

límite entre la fase solución y la] fase membrana."0 sea el sistema 0n
vuelve um transición discontim1a.

Se ha desarrollado en detalle el tratamiento termodinámico

para sistemas contiimms y su adaptación a sistemas dimontimuos, ¿6)
aquí. solo menoi'onaromoslas ecuaciones fundamentales.

El punto de partida para la descripción termodinámica de

procesos discontinuos bajo condiciones isotcrmicas, es ol cálculo dela
producción local de entropia dnrantp el mismo.

En el caso de un sistema de dos componentes; en oI cual dos

soluciones del mismosolvente y soluto están separadas por una membrana;
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tendremcs(l) ,(6)

dis 1 (U°w—'in) Jw + l (U°s - Uis) Js

dt T

2-1

T

DondediS / dt es la producción local de entropía por unidad

de tiempo; U°wy U°s los potenciales quimicos del solvente y de solute

de una parte de la membranay in y Uis de la otra; T la temperatura

De 2-1

Sá TdiS
( U°w-'in ) JW+ (U°s - Uls) Js

.. cu;
4' ’

2-2

absoluta y Jw y Js los flujos de solvente y solute respectivamente.

Dondegges le función disipación; si 'e'sta es por unidad de
área? también lo serán Jw y Js.Gomevemos 1a función disipación está

1

compuesta por 1a sumade productos de flujos y'sus correspondientes

fuerzas conjugadas; la diferencia de potenciales quimicos.
“1

\
Es conveniente transformar las fuerzas termodinámicas en

cantidades más simples, para elle vamos a suponer que las soluciones se

comportan idealmente obteniéndose entonces (6):‘

fé .= ( JwJ'rw + Js.ïe).A1> + (_Js —JW ) R.TACs 2.3
Es 'ów

Donde 65 es una concentración media . Si Cse /Csi es apre

ximadamente la unidad, entonces (6)

Es Cso + Csi 2-4
2

Cwes concentración media de agua, Vwy Vs son les volúmenes parciales

molares de solvente y solute respectivamente, A P y A Cs son las difereuf
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cias de presión hidrostática y de concentraciones de soluto entre el

compartimento externo o interno del sistema de la Fig. 3.

Cao Cai
[xfa-¡or Monóvar. Inferior

X20 X4ÁX

F16. 3

Comose ve en 2-3 la mnción disipación es representada por
una 'nueva serie do flujos y fuerzas.

Las nuevas fuerzau son A P y RT A Cs, quo son las fuerza!"

empleadas normalmente en permeabilidad de membranasa no-eloctrolito's

Los flujos conjugados son z
.

El iAlujo de volúmen total por unidad de área:

'Jv = JwÑw + JsJ'rs 2-5

El flujo relativo de soluto a solvento, ol cual es simplementela velo

oidad relativa delsoluto cen respecto a la del solvente (agua).

J J
Jrl‘= ‘s _ w 2_6

Cs EW

Roemñlazando on ecuación 2-3

7! a Jv. A P + Jd.R.TAcg 2-7

Expresión de la función disipación en función de las fuerzas impulsora':
APyRTACs.
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ECUACIONES FENOEEHOLOGICAS RELACIONÁNDO FLUJOS Y FUEHZIS

La función disipación puede ser calculada cuando son conoci

'dos los flujos y fuerzas actuantes y no dá ninguna información supienonta
ria.

Sin embargo/1asituación es distinta cuandoexiste correlación
entre flujos y fuerzas.

Entre las relaciones más comunesentre flujos y fuerzas podemo
nombrar:

‘ . f l El flujo de calor, el cual es proporcional al gradiente de te:
peratura; ol flujo de materia que es proporcional al gradiente de conconÏ

tración, la intensidad de corriente es proporcional a la fuerza electro

metriz, etc. .

k: Evidencias experimentales demuestran que la simple dependen
cia entre un flujo y‘su fuerza oonjugada, no siempre existen.

l Por ejemplo, se comprobóel comporgnto osmótico y eléctr.’

co de una membranaporosa y se encontró que la aplicación de una fuerza

electromotriz puede producir no solo flujo de cargas; sino que también ur
fluáb no conjugado de volumen.

i l .Por otro lado, la aplicación de una presión hidrostática pro

ducirá ademásde un flujo de volúmen, un flujo de electricidad no conju“
gado de la fuerza aplicada. .

Este y otros ejemplos, llegan a establecer que existe copul:
ción entre fuerzas de un tipo y flujos de otro,

Para procesos suficientemente lentos, cualquier flujo

depende. en forma directa y lineal no solo de la fuerza conjugada, sino
que también de fuerzas no conjugadas (6),

Usandola relación general entre todos los flujos y fuerza:

y la función disipación, es posiblc‘derivar ecuaciones útiles que confir
manhechos conocidos,y otras que indican correlación entre fenómenos;

Onsager (7) fué el primero en aplicar la dependencia line

al entre flujos y fuerzas a magnitudes termodinámicas, de ello resultan
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una serie de ecuaciones fenomenológicas; las cuales pueden ser escritas

de la siguiente manera s

oXnJl |=l111.10%-+ + conoce. + Lln

'o

e

Jn=Lrllclj.+ + 0.00000+

o = Luce-7.1: ( i= 1,293’0nococn)

4- I El significado de estas ecuaciones puede ser explicado de J

siguiente manera a (6)

Consideremosun sistema en el cual hay n flujos simultaneos

qlrÉBÍv

....Xn. La elección de 1a fuerza cñnjugada está restringida de tal mana

....Jn; a cada flujo puede asignarse una fuerza conjugada K1,X2

ra que el producto de la fuerza por el coeficiente Lik , tenga unidades
de producción de entropía o de energia , (6) .

De acuerdo con los descubrimientos de Fick (di 'ón), Ohn

(eledtricidad) y otrosgse puede escribir que los flujos sonfïggbidmente

propárcionales a sus fuerzas conjugadas, el coeficiente de proporcional

dad es Lii. .
Sin embargo, la ecuación 2-8 muestra que el flujo Jl puede

ser también impulsado por las fuerzas X2, Z3, ..... Xn , si los coefici

tes crucados L12, L13, .....L1n, son distintos de cero, lo mismocon J2

J3, .... Jn“
En general una fuerza xk contribuirá a un flujo Ji si

Lik Á 0 para k Á i.

Finalmente la ecuación implica que la dependencia de los
flujos con las fuerzas conjugadas es también lineal.

La aplicación de la ecuación 2-8 presenta considerables

dificultades, aún en el caso de dos flujos y dos fuerzasghay cuatro cos
ficientes, los cuales deben ser determinados experimentalmente.

Para el caso de tres flujos y tres fuerzas el númerode
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coeficientes es nueve haciendo el análisis experimental muydificultoso

Este inconveniente se ve atenuado, por la aplicación de la
ley de Onsager (6),(7).

Esta expresa que s

Lik = Lki con k ,é 1 2-9

Un gran número de hechos experimentales han side analizados

y se observó que la ecuación 2-9 se cumple con mucha aproximación, sobre

‘ la,base de ello, la relación de Onsager puede ser considerada entonces

.ccmouna ley perfectamente establecida, cuya validos ezperimental va más
allá de la justificación matemática.

Los coeficientes de preporcionalidad de ecuación 2-8 son lla
magos coeficientes fenomenológicos.

ÏBOPIEDADES DE MEMBBAHAS'

De ecuación 2a7 se ve que cuando ZX05:0

.. fi =Jv‘.AP
y por ecuación 2-8, JV puede escribirse como:

¡JV = Lp .¿X P 2-10

DondeLp es un coeficiente fenomenolóéico,za1 que se le da normalmente
el nombrede coeficiente de filtraciBn.

Este coeficiente tiene el-caractor de una mebilidad y repre
senta el flujo de fluido por unidad de diferencia de presión.

Cuando ¿X P =0

% B JdQRQT. y

Dando 1a diferencia de presión osmótica causa un fluje.difL_

sional caracterizado por otro coeficiente fenomenológico, Ld , el cual

representa una mebilidad difusional por unidad de presión osmótica.
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Las condiciones expresadas anteriormente se cumplen sole cuando los dos

flujos son independientes, este ocurre en un número muylimitado de mem
branas.

Para membranasbiológicas Kedemy Katchalsky (l) y Curran

y Katchalsky (6) proponegggas siguientes ecuaciones fenomenológicas s

Jv=Lp .AP+Lpd. R. T.¿\_\Cs

Jd=Ldp.AP+Ld.R.T.Acg 2'12

’- r El significado físico de estas ecuaciones puede ser com

prendido como sigue s

Cuandose aplica una diferencia de presión ¿X P a través

do la membrana; según 2-10, seobtiene un flujo neto de volúmen, determin
nado;por el coeficiente de filtración Lp. Pero si la membr:::.!. semiporf

meable, esto es,l más permeable al solvonte que al soluto, la diferencia

de presión aplicada, obliga a pasar más solvente que soluto a través de

la membrana;el fluido que sale tiene una composicióndistinta al fluido

que entra a la membrana, lo que indica un cambio de velocidad relativo

de-¿oluto a solvente comoconsecuencia de la diferencia de presión apli
cada.

El flujo Jd está entonces también determinado por ¿3 P,

el coeficiente que los relaciona es Ldp, tercer coeficiente fonomenológi_
co, llamadocoeficiente de ultrafiltración.

Cuandoexiste un gradiente de concentración a través de

la membrana,existe, ecuación 2ell, un flujo Jd, determinado por el coo:
ficionto Ld, Pero adomág’oxigto un flujo de volúmen, el flujo osmóticeu;

El coeficiente que relaciona el flujo y 1a fuerza es Lpd;
el que recibe el nombrede coeficiente osmótico.

De acuerdo a ecuación 2-12, para membranasbiológicas teF
nemos a

Cuando ZX Cs =O
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JVELPOAP y JdSLdpoA P

Cuando ZX P = 0

JV = Lpd . R o T . [X cg
. . I 2-13

Jd = Ld 9 R . T . ¿l Cs

MEMBRANA SEMIPERMEABLE IDEAL

Se llama membranasemipermoable idealsggaqnella membrana

que solo permite el pasaje de solventeo Para este tipo de membranaJB

l'ee coro, y de ecuxriones 2-5 y 2-6 se tiene s
/

JW
JV = Jw . Vw y Jd = — :—

cw

i: Si las soluciones son diluidas 1/ av 05 proximadamente
D' _

igual a Vwy entonces resulta z

—Jd=Jv

En este caso, flujo de volumeny flujo de difusión son de

bidqs a solvente; de ecuación 2-12, sumandoy roagmupando se tiene s

“A o = ( Lp + Ldp ).[kI>+ ( Ld + Lpd ); n . T .¿x Ge 2-14

Si 1XP y ZXCs son distintos de cero, para que se cumpla ecuación 2wïfi

se debe cumplir g

Lp + Ldp = 0 y Ld + Lpd =O

0 sea :

Lp a - Ldp y Ld = —Lpd

y comopor ecuación 2-9, Lpd a Ldp se tiene z

Lp = —Lpd = —Ldp = Ld 2-15

O sea para una membranasemipermeable ideal, 01 sistema ce
I , 1'_ta totalmente caracterizado por un solo coeficiente fonomenolegíco, e;

coeficiente de filtración Lp.
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QOEFICIDNTE DE REFLEXION

Cuando 1a membrana ne es‘ideal, Ldp (o Lpd ) ee distinto de LP;
en el caso límite de membranasno selectivas, ee decir membranasque no_

distinguen entre eoluto y solvente, en lo que respecta a eu pasaje a tra”
vés de la misma, Lpd (o Ldp ) en cero.

Si se aplica una diferencia de presión h'idroetátioa A en.

tre el lado interno y externo de la membranaa ¿3 Ce =0 , por eouao} 2-12

Jd ee cero;

I' A la mismaconelusión,se llega para flujo de volúmen, cuando

1a membranano oe selectiva; ouando ¿l Cs es distinto de cero, y [S P es
cero, según eouac. 2-12 JV :0.

A

i: En lee oaeoe intermedios, entre membranasideales y membranr'
no selectivas, el valor de Lpd (o Lap ) varia entre oero y Lp.

El coeficiente do reflexión Gfi-ee define (6) como:

( = 2.16
Lp

.

i

"A Ee claro que í“, es coro para una membranano selectiva (

led :iLdp a0 ) y (T. es uno, para una membranaideal. (Lpd = Lp x.

I Para los casos intermedios 6- ee mayor que cero y menor que
uno. Es decir 6- da una medida de la permeabilidad ¿el eoluto; cuanto me?

nor ee Lpd, menor ee G, y mayor es 1a permeabilidad de 1a membranaal eo"

luto. i
En virtud de ocae. 2-13 y 2-15 se tiene z

Para una membranaideal

Jv = Lpd . R . T . (Ceo —Cai) = Lp.R.T. (Csi —Cao) 2-17

y para eaeoe intermedios s

Jv-= Lp . 6- . R .T (Cei —Cao ) 2-18
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MOVILIDAD DEL SOIUTO

El flujo medido no es generalmente Jd; ainñ el flujo de sola?

to Je; este flujo en términos de Jd y JV, por ecuac. 2-5 y 2-6 es (6)

Jd + JV = Je - Vw . Jw + Vw. Jw + Va . Je = EE. .(1 + 09.75)
_ Cs
Cs

Si las soluciones son muy diluidaa, 00.65 es muchomenor que uno y

( Jd + Jv ) ¿39.: Ja 2-19

Js es medido generalmente a Jv :0, en este caso de acuerdo a
ecuac. 2-12

I

‘I

+1. AP=:-I-"P¿'ROTQACB
Lp

y remplazande en 2-19 con Jv :0

Lp.Ld —Lpd2i Je Es. R. T. A cg 2.20

W‘ LP

Comopo vio en sección 1-4 (1), el flujo de soluto, es pr;
porcional a [X Cs. Si 1a constante de proporcionalidad Pe en"

PS=WQRIOTQ

Jo = w. R . T . ¿X Ce

y comparandoesta ecuación, con la ecuación 2-20, se tiene s
2 . ,, _ _ 2 _

w = _EE___ÏÉ___EBÉ_ cg = ( La _ Lp .6” ), Cs 2.22

Lp . ,

Dondew oe la movilidad del soluto, y w.R.T representa el númnro de mop

lee de eoluto que atraviesan la membranapor unidad de tiempo y por u?

dad de área cuando a ambos lados de la membranala diferencia de concenw

tración es la unidad.
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Por le tanto es el equivalente a un coeficiente de permeabilidad al soluto

para Jv a0.

Si Jv no es cero, reemplazando JV y Jd on ecuao. 2-19 se tie:

Js - Eg'.Lp (A P _ O- nur. A es) + '60.Ldp. A P + Es.Ld.R.T. A es

l

y reemplazando Ldp y Ld de ecuac. 2-16 y 2-22 respectivamente

Js =53.1.1419.( 1-0‘ )'l. A P + [w —-Ó'sl.Lp‘.(1—Í-)l.G- ].R'J: A Cs

51AP=0

Js = w.R.'I‘. /_\ Cs + (1 4-). Es. Jv 2-23

ue representa el flujo de soluto a través de una membranabaje

Ia acción de una diferencia de concentración. ¿iCLs
, I

ïífiTEMAS HULTICOHPONENTES COE UN SOLO PEHHEANTE

“a En estudios biológicos, no se trata simplemente con sistemas
¡conteniendo sole un soluto y el solvente; sobre ambos lados de la membrana

hay un gran número de componentes, aunque sole dos, un soluto y el solvent
pasan a través de la misma.

Consideremos un sistema que contiene un solvente (w), un solu
to permeante (s), y muchossolutos no permeantes (i).

Estes solutos no permeantes producen una diferencia de presiá

esmótiea a través de la membrana, equivalente a fitTt [i Qá_yquo es simila
a aplicar una diferencia de presión hidrostátioa.

Los flujos Jv y Jd serán en este case s

Jv .—_141.31.50; A c1 n- Lp. 0- sl.RI.T. A cg

Jd = —G-s.Lp.H.T. A Gi + Ld.R'.T'. A Cs

Combinandoestan ecuaciones, se tiene para flujo de solute,
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(ecuac. 2-19)

Js=Jv.(l-(} s).Cs+wg.R.TACs 2-24
Esta ecuación representa el flujo de soluto pormeanto a tr vós dc‘une

membrana,producido por una diferencia de concentración A del-so]
permeante.

RELACION ENTRE LOS COEFICIENTES FENOMENOLOGIQOSY LOS COEFICIENTES

DETERMINADOS EXPERIMENTALMENTE

21,65 coeficientes experimentales ( Pw, Ps, se determinaron observa

do el cambio de volumen que sufre la célula en función del tiempoilc

do se la somete a la aeoión de soluciones de concentración variable.
. De ecuac. 1-2 y 2-12 se ve que a. A P a0, para membranas

10‘s, s

LP OR0TI=P"

De ecuae. 2-16, determinando el valor de Lp y de (para

distintos solutos so puede determinar Lpd.(=Lap) y por eeuae. 2-22
i-.l -' 2

+ Lp . G = Ld 2-26
Cs

_ O sea conociendo Lp, Ó- , y w, para distintos solutos,
de determinarse el cuarto coeficiente fenomenológieoLd.

E1 inconveniente que surge, es que w debe ser determined

Jv :0, experimentalmente se lo determina siguiendo el cambio de volun
que sufre la. célula con el tiempo, pero en la cauce. 2-24 so W qua i

es coreano aluno o sea que los solutos no son demasiado pormeantes

( 1 -G- ).GsI.Jv es aproximadamente,cero y w se puede identificar con
coeficiente convencional Ps (ecuac. 2-21 ) determinado experimentalmc

2;1 PLAN DE TRABAJO

Experimentalmonto se determina s

a) Comportamientoosmótioo general de la célula
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b) üolunen osmoticanente activo de 1a célula.

c) coeficiente de permeabilidad al agua ( 3 w )

d) coeficiente de permeabilidad a aolufine ( Ps ): gldcerol,'urea, fanx
mida, etilen gliool; aoetanjda; , . t

e) coeficiente de reflexión para solutoe z glicerol, urea; formamida,
etilen glicol, acetamida, nanitol} eaonrcee.

Con eetoe datos experimentales ee posible calcular los coe

ficientee fenomenologicpe Lp 5 Lpd ,y Ld.y además el radio equivalente
del poro de 1a membrane.

Las sustancia e estudiadas son tales quo durante la expe

rienoiaQ po son utilizadas por los procesos metabólicas que ocurren en
1a. célule.

J"
o



DISPOSITIVO EXPERIMENTAL Y

ECUACIONES PRACTICAS PARA EL CALCULO
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DISPOS ITIVO Fu'ÏPERIIïENTAL

La base del matode experimental consistía en la medición de

las variaciones de volumenen función del tiempo que sufría una única fi

bra muscular aislada del músculo tibial anterior del anfibio midamerioan
Loptodaetylue Ooellatua (rana ); i

Estes cambios de volúmen fueron provocados por modificacion

en la tonicidad del medio quo rodeaba la fibra, reemplazando moleculas

lafiivamente impermeables por otras de permeabilidad apreciable;
Estos cambios fueron producidos en un sistema de oiroulaeiá

continua.

Los cambios de volúmende la fibra (célula ); fueren regist
doé por miorofotografias seriadas;*,

DETALLES DE QONSTRUCCIÜN

I En.una cámara de vidrio fue montado el músculo tibial, esta

¿amara servia tanto para 1a dieeooién de la fibra, comode cámara de me;
ola y observación.

"X Una vez disecada la fibra, 1a cámara era colocada en 1a p]

tina (p) de un microscopio y conectada por un lado con un recipiente por
teniendo el medio de recambio (a) y por otro a una bombade vacio (v);

Ambasvias podian aer abiertas o cerradas simultaneamente
por medio del rebinete (b). Fig. 4a

CAMARADE DISECCIONá MEZCLA Y OBSERVACIÓN

Esta cámara fué construida de un tubo de vidrio de 48 mmdc

diámetro y 16,5 mmde altura, a1 que se aoldó un fondo del mismomateria

de 155 mmde espesor.

En ambos extremos de un diametro se ceiooaron los tubos de
entrada y salidas de las soluciones (e , s ) Fig, 5}

Estos fueron realizados en vidrio} teniendo ahbos un diáme1
interno do 2,7 mmy un diámetro externo de 6 mm;
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El tubo de entrada fué conectado de manera que su extreme :
ferior quedara a 3 mm del fondo de la cámara;

EI tubo de salida entraba en contacto con ol fondo, pero m
extremo inferior estaba cortado en 45°;

Sobre el fondo fueron pegados 4 trozos de corcho de 10 mm
espesor} dejando entre ellos un espacio de alrededor de 9 mm;

En estos ccrphos se clavaban los alfileres de disección qu
sostenían la preparación.

_ La cámara oilindrica era colocada a su vez sobre una base:

na de lucite de 85 mmpor 69 mm, con agujero en su centro, del mismo d

metro que la cámara, en el cual esta calzaba, y dentro del cual, oonve
temqnte lubricado; podia girar.

ROSÍNETE

El robinete (b eh la Fig. 4) fue construido de tal manera de permitir

un“finieo movimientola entrada y la salida simultánea del líquido de l

cámara.

á Fué construido mediante un tubo dc lucitc de 38 mmde dia
tro.externo, por 4,5 mmde pared y 55 mmde longitud, dentro del cual

introdujo un cilindro macizo del mismomaterial pulido hasta lograr l

minima diferencia con el diametro interno del tube compatible con el d
plazamiento de ambaspiezas; Fié. 6

Se realizaron entonces dos perforaciones transversales de

mmy sobre las bocas de estas; en el tubo externo, fueron soldados cua

tubos cortos de 4 mmde diáetro interno} dos de cada lado, destinados
recibir los tubos de entrada y salida.

El enfrentamiento de los agujeros en la posición abierta
era asegurada por un tope.

BECIPIEHTE CON RINGER DE RECAMBIO

El ringer de recambio era colocado en una ampolla de

drio Pirex de 500 mlt de capacidad y sostcnáendo a 35-38 cm. del plano
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la cámara, su borde inferior.
Este reeipiente estaba conectado con el robínete por un

tubo de goma rubia de 5 mm. de diámetro.

' La conexión a1 vacío, del mismo diámetro, eran de goma

ineolapsable.

;_2 PROCEDIMIENTO EXPEÉMENTAL

DISECCION

v. El músculotibial se inserta por su parte superior en un
tendón único.

Hacia abajo, el cuerpo muscular se bifurca en dos cabezáe

que¿yerminan cada una en un tendón cilíndrico.
' A1 separar el músculo del animal se trató que todos los

tendones quedaran de.1a máximalongitud.

‘ Una vez separado el músculo, fué fijado en la cámaía de
Vdieecoión por medio de alfileres de entomólogo. Fig. 7a y 7h.

NM,

Ca'mara.

72.7.4;
Corcho

FIL ¡a X 7Á



A continuación se realizó un corte longitudinal en el tendón terminal ü
la cabeza derecha utilizando una tijera de iridectomia.

Tomandoeste corte con una pinza muy delgada fue posible l

parar un delgado fasciculo de fibras, de este fasciculo, utilizando agu‘
de micredisección se separo una única fibra (célula). i

La microdiseeción se realizó bajo microscopio binoeular d
reflexión marca Spencer de 60 aumentos.

El preparado se hallaba sumergido en una solución standa
que luego será descripta.

FORMA DE TRABAJO

Una voz obtenida una única fibra, la cámara en la que se

realizé 1a microdisección era pasada a la platina del microscopio en el
dispositivo experimental;

Unavez enfocada la fibra, se obtenían microfetografias d

rante'un lapso de 10 minutos, para considerar al sistema en equilibrio
d moticeo

. Se trabajá'siempre a temperatura entre 22-25 °C.Luegopor

¿mediofdel robinete de recambio era conectado el sistema de recambio con
nue} El volumen de la cámara era mantenido aproximadamente constante du

to el recambi9, regulando la salida del liquido de la mismapor medio d
la variación manual del diámetro del tubo de salida.

Una vez realizado el cambio de medio de la_iibra se obte

an microfotografias a los 15, 30, 50, 70, 90, 110, l30,....., 300 y 600
segundos aproximadamente, de comenzado el recambio.

COMPORTAMIENTODEL EQUIPO? Tiempo de recambio y volumen y caudal de rec

En 01 frasco a) se colocaban 200 ml; de la solución de p

ba a 1a que se queria someter a la fibra, una tez conectada Ia cámara a

sistema; la circulación duraba corea de 10 seg. En este tiempo el volfin

líquido circulante era de 86 : 7 mltEl caudal resultante era de 8,6.EÏ,
ml. /se¿.
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DETERMINACION DE LAS VARIACIONES DEL VOLUMEN DE LA FIBRA________________________________.__
La determinación do las variaciones de volumen de la fi”!

realizaron en base a mediciones de la variación col radio de la misma
Para poder determinar las variaciones de volúmen en bas!

variaciones de radio, debemosaceptar previamente que la fibra musculz

puede ser considerada como cilindro y que 1a misma no modifica su 101
tud durante la experiencia.

La fibra muscular mode sor considerada un cilindro z
para comprobarla veracidad de esta afirmación, se obtuvieron microf0'
grafias dc distintos diámetros de la fibra a lo largo de la misma.

En,general se encontré que el error debido a consider:
la fibr'a cilindrioa era menor del 2 7€.

k .

La fibra no modifica. su logitud durante 1a almeriem

la fibra dieecada ora colocada en la cámaraa una tensión similar a 1:

se encuentra on estado fisiológico, lo que so logró dándole una longi'
similar a la que presenta in-vivo.

ii Dadoque los extremos de la fibra están fijos, un ae.
miento fos imposible quo se produzca.

, La‘única posibilidad de variación se deberia a un ev«

aumento de la.‘misma. Esto se traduciria en un pandeo de la. fibra en 1:
nara. FigI. 8 o



Si este ocurriera se produciría un desenfoque de 1a fibra

observarla en el microscopio, a partir de 1a modificación en el micrc

co del instrumento para lograr move enfoque, seria posible calcular
flexión producida.

Sin embargo este 'efeeto fue observado raramente y sin gr:

magnitud; además se consideró que con una flexión de 2 mm, muy supe:

a la. observada experimentalmente, el aumentode longin correspondic

era del lo que haria caer a este error dentro del error del métoc'
por "eso se considera la longitud constante durante 1a experiencia.

DE'I'EHM CION DEL VOLUMEN EN BASE AL RADIO

Aeoptadae las dos presunciones anteriores y sa'l

que fiel volúmen de un cilindro es z
l I

Vo: .Tf' . 112 '. 1

Donde.Ve es el volúmen de una célula cilíndrica, R radio de la misma1

longitud de la célula.

Si ee produce un cambio de volúmen sin modific:

.de largo, será z

Veo a 7T .. R021. 1

Vc a 77' l. R2 l. 1

Veo es el volúmen de la célula a t=0 y Vc a un tiempo t‘.La.variación

lativa de volúmen será z

Veo Ro2

Es decir que conociendolos radios inicial y final j

mos determinar las variaciones relativas de volúmen.

MEDIDA DEL TIEMPO

E1 tiempo era medido por medio de un cronómetro puest
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marcha simultaneamente con el comienzo del experimente.

El error cometido en el mismo era de 5/10 ya que si bien 1a aproxima

del instrumento era ¿e la décima de segundo, la lectura hecha sin ae

lo, tenia un error de ese orion.
En resumen, con el método anteriormente descripto, se ot

ron valores de la variación de volumenen función del tiempo, en fit
musculares aisladas, al ser sometidas a diferentes medios.

MEDIDA DEL VALOR DEL RADIO

Las microfotografias de las fibras fueren ampliadas; l

dieión del radio se realizó sobre la ampliación,.con un compasde dc

puntas y el valor fué determinado sobre una regla que aproximaba al

nmïcbnlo cual el error en la medición del diametro de la fibra fué
que'ol 1%.

n Al medir el radio de la fibra se presentaba la posibil

deJdrrep debido a la falta de definición del borde celular por defic
cias (le enfoque.

i Cuandoel enfoque era correcto la indefinición caia dc..l
del_error de la regla.Cuando el enfoque era defectuoso se desecharoz

miorofotos oon errores mayores de 3%.

HICROSCOPIO

Se utilizó un microscopio Carl Zeiss binocular, con di

tivo microfotografico, siendo la fibra enfocada con un objetivo lO/Ï

y un juego de oculares C 10X . Las microfotegrafías se obtuvieron pc

dio de un ocular Kpl 25X y una cámara Contar IIa, de 35 mm. de origc

aleman.

PELICULA

Se utilizó rollos de 32 mmmarca Ilford Pan de 36 mm¡1

mático, 50 ASA,18 Din de grano fine; revelado por los procesos ecc:



CARACTERISTICAS DE LA AHPLIADORA

Autonoga —Modelo D 3 . Tiene un lente Kodak, Ektar F,

Abertura del diafragma 4,5. Distancia focal para ampliación 75 mm.Dieta
cia máximaentre el lento y plano de medida 920m.

DETERMINACION DE LA AMPLIACION TOTAL DEL SISTEMA

Microscopio + Cámarafotográfica + Ampliadora

Se utilizó una cámara Fuch Roshontal para recuento celular c

Liquido ceialo raquidoo do las siguientes caracteristicas a

v Superficie total 2 l mp2, número de cuadrados pequeños s 25€

lado de cuadrado pequeño z 1/16 mm. l

Se fotografio‘un lado de un cuadrado pequeño do 1/16 mm.de

longitud con el sistema indicado, y se midio el mismoen la ampliadora,
obteniendoso un valor de ÍB cm., por lo cual el factor do ampliación

viene dado por z

' Mg“: 1.1:-.331’9..___=2880
Vr ( 1/16) . 10'1

i

I
..A

:Vm s valor medido 5 Vr z valor real 5 M : ampliación total del sistema.

MEDIDA DE CONCENTRACIONES

Se realiza por medie de un Fisko Osmomotermodelo G-62, e]

cual mide presiones osmótisas por ol método del descenso crioscópico, cc
una aproximaciág do 0.001 °C. Para medir temperatura se utiliza un tormi

tor y la variación de resistencia con la temperatura, es compensadacon

puente de Wheastone de diseño especia; , usando el método de balance, rc
trándolo por medio de un galvanómetro.

Esta calibrado detal manera que en el dial se leen direci

monte mosmol/litro. La escala se calibra con soluciones standard de NaC]
de 100 mosmol/l y 500 mosmol/l provistas por el fabricante; EI baño ¿é c

friamionto do la solución está constituido por agua y propilenglicol en
una relación de 3 a 1 .
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SCZUCIONIS UTILIZADAS

Describiremos dos : la solución standard (Ringer normal ) qu

as utilizada en todos los experimentos, y la solución base, la cual es uti

¡ada agregandodistintas concentraciones de electrolitos y no electroiitos

En las tablas Ci representa 1a concentración molar (¡mmolltl'4
' - '—1

calculada; di representa 1a concentración en mana ( 3.1 ) calculada.

me: NORMALpH= 7,4
.‘ v

T A B L A II

i (¡i/1:1.gzlol.1-1 di/g.L_1 Procedencia

NaCl 111320 634994 Fisher

‘LÏ KCl 2.. 50 01.1864 Malin'olcroclt l

' Ca012 1,89 0,2130 Baker Chen: Co,

NaH2P04 0,50 0,0688 Baker Chen. Co.

NaZHPO4 2.50 0.3549 Halinckrodt

Por osmonntria está solución tiene una concentración osnótica activa de
222.05 nosnol.ld1.

SOLUCION BASE

T A B L A III

NaCl KCl CaCl NaH P0 Na H'PO
I -1 t ' 2 ' 2 4 2 4

(ii/3.1 I — o.18_64 0.2190 0.6860 0.3549

01/1213014-1 — 2.50 1.89 0.50 2.50

ECUACIONES PRACTICAS PARA EL CALCULO

COEFICIENTE DE PERHEABILIDAD AL AGUA SPV!

Si elflujo de volumen es solamente debido a la presencia

tanto en la parte externa comola interna de la membrana,de solutos qee
no pasan por la membrana( Gfl-n 1 ), según lo visto en 2-1, eeuac.2-17, s
tiene a



JV = de n Pw . A . ( Csi - Cso ) 3-1
dt.

’ ' I

con Pw:Lp.R.T-Lp_ 3-2

(Mandoentra agua,a la. célulafisi (concentración de soluto dentro de 1a

célula ) varia de 1a siguiente manera s
C ' . V ‘csi B 810 wo

Vw
v

Dondeel subincuoe o significa condiciones iniciales y Vwel volúmen de

agua celularïa, un tiempo te" Eh!esta. ecuación se supone que el volúmen die

agua' es el Volúmende solución.
+ .

Reomplazando en 3-1

¿Vw¿Mi -090). A. Pw
dt Vw

S

Considerando Cso ( concentración de soluto fuera de la célula, ) constante
e integrando entre t=0 y t se obtiene (17 ,- 18 )

l
I l

t c I I. cgiOOVWodn sic. “wo so. Vwo _ so(Vw Vwo)
Pw.A.Cso Gsio.Vwo - Cso.Vw

Comoexperimentalmente se nido variación de volúmen celúlai'

en función del tiempo, es conveniente expresa: ésta. ecuación en función

do .133 propiedades pedidas.
Según v. Sidel y A. SOlonon (17) se tiene z

I ._

t=———————"-V°92.in .l-T *. '-'T.1N°'4-- 3-3“
Pw.A.T .Csio 1—T(1+L\v-o- ) W.Vco

W.Vco —
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nde s

Vco s volunon inicial do 1a célula a t n o

Vc z volumen de la célúla a un tiempo t}
A Vo = Vc —Vco

T = Cso/Csio, tonicidad roiativa inicial;
. . I '

W= fracción do thun on osnoticanontc activo.
' .

E1 volumen osnoticanonte activo según Pondor (19) es dd

principalmente a dos factores z

oxisie agua de hidraiaoión de las proteínas

hay partos rígidas do la célula

ropyosonta la fraccióp del volumen inicial do 1a célula V00, que pu

t¿%VQnirosnéticanentc; Esta fracción esta relacionada con el volumen
ioia 1 do la célula y ol volumen a un tiempo t, Vc ; por 1a oouación

Ve'
=1+w'.(—Ï—'--.—1) 3_4

Veo T

. dgáucción de la ocuao. so puede ver en ol apéndice I.
En virtud del parrafo 3-3

l

Voo = 77-..Ro2;i ( a. "b a O )

Vc = ¡7' ¿12.1 ( a. t = t )

A .= 2'. 7.7..Ro'.1

amplazando on ocuac. 3-3

NQR-o- I 1 — T (Hz/R02) .- 1

2.Pw.T .Csio 1 _ T ¡1 + ('R /Ro ) -—*1- i _ wi __——
L. _ w _

3L-5
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2 .2 . .

Si .SEALEEL2_:_E_ = Z y t' = É —-_, se tiene s
W ' ROOW

tv B ___.__E i _. ln 1_:_É_a___.__ _ T,z 3.6

_._.._2ePu.T2.Csio L l L T.( 1 + Z )
l

de acuerdo a eouao. 3-6 para cada Valor de Pw, dando Valores a z; se pu
den obtener curVas teóricas de t' eh función de Z, para dada tonioidada

COEFICIEINTE DE REFLEXION 'J

l

De ecuac. 2-18 se tiene s

"' ' 1 c l ,- 1 l -r '
. . ‘ . '/_ . . ._ .

JV = Y = Lp.R.T U .(Csi - Cao) = Pw.(í .(Csi - Cso) 3-7
dt.A

<./ .
. = :É . . = > + CoxC81 Cri + CiNaC1 Ceo __gro + CoNaaï

donde Cri y Cro son las concentraciones internas y externas iniciales d
.. A ,2

electrolitos no permeantee tales que 22%?Cri =‘:í Cro.

CiNa ely Comte1 son las concentraciones internas y externas
iniciales de cloruro de sodio, a1 cual; mientras dura la experiencia, l

membranaoe impermeable, y Cox es la concentración de la molécula ue
prueba de la cual sc quiero determinar el coeficiente de reflexión.

Rcemplazando en 3-7 s

,.. lj.de ' /' , . (- r '= . ‘- un - — ., Pw (c *9ri + CiNaC1 ¿í‘gro Com],Cl , x Cox)
dtoA

¿Vw ’ ’ _ /- f 1 ! /, f j

:Ñ = PWvo - CONaCl- ll “0001)= K - PWOA.(j ¡[.00]! 3'

los coeficientes de reflexión para cloruro de sodio y 10o electrolitos_

no permeantos son la unidad, C x es el coeficiente do reflexión para J
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molécula do prueba, K oe una constante tal que s
I

K = Pw.A.( 01Na01 — CoNa01 )

Cuandode/dt = O, de ecuac. 3-8 se tiene s

l l .4 l ’
. . / _ i f f f

o = K _ Pw.A. d x.Cox o soa K a Pw.A. u x.Coz
r ‘ ! /” f f! .

:_ . H .
Pw.ACox. a x a PW.A..(CiNa01 CoNa01 )

I! .-- C - CO
. d x = ( iNacl NaCl ) 3_9

Co:

o sea conociendo 1a diferencia CiNaCl - y determinando gráficamem
CONaCI .

te el valor de Coxque hace que a t = 0, de/dt sea nulo, es posible cal
culaÉLol coeficiente de reflexión de los solutos por medio de la ocuac. 3

COEFIQIENTE DE PERHEABILIDAD A SOLUToa. Pe
I

De ecuac. 2-24 se ve quo si el soluto no es muy permeante

l — (V es aproximadamente cero y
i

..A

I l l l l

Je = w¿.R.T.A.(cbo L Csi) = Ps.A;(0so —Cai) 3410

donde Ps = WB.R.T. 3-11

El método empleado para medir Ps ee similar a los anteriore

g>midon los cambios do volumen en función del tiempo, midiendo primero e

volumen de equilibrio en Ringer normal y luego agregando una solución de

Ringer que contenga la molécula de prueba, para la cual so quiere determi

nar Ps-lna fibra esta entonces en una solución hipertónica y disminuye su

volumen-(kuandola sustancia penetrante comienzaa pasar, el agua la sigy
osmoticamentoy la fibra se hincha nuevamentehasta llegar al equilibrio.

Si la velocidad de movimiento do agua es mucho mayor que

la de moléculas do soluto; 1a fibra estara siempre en equilibrio osmótioc
y se cumple (4)(44)sé45) s



So + Cso = Csi + Si 3-12

donde Se y Si so refieren a las ooneentracionou externas o internas de}

permeantoaQlas cuales son iguales cuando la célula esta en equilibrio,

lo tanto el número de moles de sustancia no permeante dentro de la celu

os en todo momento Se;Vo, donde Vo es el volumen de equilibrio de la 4

lulat A tiempo t = O , Csi = O y el volumen de la célula sora Vo, qu01

ol volumen que alcanza la célula para que s

.v “ Cso + Se = Si 3.13

donde Cao e? la concentración do sustancia permoante en la parte GXer:
do 1a celula. A un tiempo t, donde el volumen de la célula es v; se tia

oso+Se.. 3.14
V

donde Zi os el núme;o do moles de permoante dentro de la célula al tiem

t; Si'es igual a So.Vo/ V y se considera que Cso so mantieno constante
de ocumo. 3-14 z

..A V.(Cso + Se) = Zi + So.Vo 3-15

puesto quo Cso, Se, y Vo son constantes, derivando 3-15 con respecto al

tiempo (4) s

-ÉX-- Q (Cso + So) = ——ÉÉE—— 3-16
dt dt

Do eeuao. 3-12

Z.
Cso - Cai = Cao - ---l = So( vo —l)

V V

y reemplazando en ocuao. 3-10
l l l l



Vo
Je = ¿EL = Ps'.A'.Se'.( —1) 3-17

dt V

y reonplazandoen 3-16

im- I.(Cso + Se) a PELIAI.SGLI( - 1)
(117 V

(1V PaloA..So 'l Vo
'- = i . ( —-a-— - 1)

cl'b (Cso + Se) V

2 integrando entre Oy t (4) so tiene s

h l l P .eA'o ¡o I

¿y _".Vo Cso + So

lividiondo ambos miembros por Vo se tiene :
_.¡

' V .‘..‘_. .1

Ve l Vo QCso + Se).Vo

Si v/yp = V' y Voi = Vo/Ve , y definiendo 1:1/2 cono el tiempo a1 cua:
¡o cumplo a

v'1/2 = .1... _.‘_’2_.+_.‘Is__)
- C Ve

tendremos 2

-—-¡ , .'_ _' .'

V 1/2 Ps.A.Se.t
1/2 34a

l

—v' -1n(Ve —VG.V*) ' .—_ _.
(Cao + Be).VeVo'

g“ “i
' r V V = V‘ ' ' V

- .L. EEE...) - ln; Vo- VOL-Im); + L + 1n(Ve-Ve° )
2 Ve ' 2 Ve ' Vo Vo

J. -4

ccuac. 3-19
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la célula se comporta cono un osnónotro (4), en virtud de ocuao. 3-13

asto quo ol número do moles de sustancia no porneanto dentro do la oólu
es So;Vo

s Lv
_.—2__3_. . s1 = (Se + oso) y 3-20

Vo .

..v

So + Cso

y renplazando on eduac. 3u19

PsQAgt ¿So
099 k4ln 2 - L . 3 t A . 1/2

2¿(So + Cso) Vo.(Cso + Se)

4. - >— _T. l

‘ Ps = ln 2 - I 09° É (099 &_SG)ÉV0

__ 2.(So + Caggi So.A.t1/2

no ' vo = 77Ï ;EO2;71 = Ro/2
a. A 2o un).R02.1

"A r_ ‘7 !

PB = i ln 2 _ Cso ’ (Csp + Se). Ro 3;

a 2(So + Cso) 2.Se.t1/2

ecuac; 3-21, permito calcular el Valor do Ps para distintos solutog dt

rninando el fii/z para una dada concentración de molécula penetrante.
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COEFICIENTE DE PEBLIEAJBILLDADAL AGUA (Pw) Y FRACCION_DE vomrmï

'OSMO’I‘ICAMEN‘I‘EACTIVA (w).

l

L9 técniva utilizada os la doscripte en 3É2y 3Éfi; Las solu<
nos de pHa 7.4 estan descriptas en la tabla IV.

T A B L A IV

Sistema A B C D

Ci/n'rxoll¡1-1 Ci/mpol.1'1 ci/pnohl“1 Ci/nlnoia'1

501..- baso 7,39 7,39 71.39 7139

‘la solución base esta descripta ei 1a tebla III} Lee concentracioneg om

‘cas aÉÏivas ge las soluciones son s 109A005 173AO0Ay 333Q00 nosnol;1_1
pectivanente; T es 1a relación entre la concentración osnátioanente ac

ï de 1a solución de prueba a 1a concentración osnáticapente petiva del R

Anorndi. Los yaloros de T (tonicidad) hallados son : 0A49, 0;?8, y 1A41‘
pectivanonte.

"X Do eouec. 3-4 se tiene z
2

Ve R0 ' 1=7=1+(
Veo Ro

' 2 2
En 1a fig. 9a se representan los valores de Ro /Ro obtenidos en funoiá

( 1 - 1), siendo Re el valor del radio do la fibra cuande llego el"
librïo, es decir cuando su volunnn ya no varia con el tiempo; Los valor

experimentales obtenidos de Hoz/Ro2en función del tiempo para distinta

tonioidados se dan en el apéndice II} i
Conose vo on la fig'. 9a., para. tonicidades 0.78, 1.16; ;

los_valoros obtenidos estan alineados y se puede obtener; de acuerdo a

3-4; el valor de Wpor 1a pengiente ge }e reote. Esta determinada por o

dos mínimos da un valor do 0T79 í OLOfi; H

Los valores para T = Ó.49 se a}ejan de este conpertanie
y el valor de Wcalculado a partir de la ecuac;
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T
l l

la. un resultado do o'.'51 1 o'.02';

W =

La explicación de este fenómenopuede ser la siguiente z

kuandouna célula animal está rodeada por una solución hipetóniea; su FO

tumenpuede aumentar_hastc un cierto limite, el cual varia con los dis__
tintos tipos de célula. Cuandola concentraciín del medioexterior es tal;

nie se ha alcanzado ese limito y no se ha alcanzado el equilibrio osmótïr
se; pueden suceder dos cases 2

1) Quo1a concentración del medie exterior sea tan baja que se produzca

la ruptura do la fibraoEste proceso se conoce con el nombrede hcmolisis
Juande la celula en cuestion es un globulo rojo; _

2) Que el aumento de volumen celular sea resistido por las paredes celula.

rest En este -últimcc casO, se ejerce una presión sobre la solución inte
rior'eapaz de prevenir o disminuir el flujo neto de agua.Dc esta manera'

:e optcndria un valer de Vc ( volumen de equilibrio ) menor que el espef

radcg‘Al ser menor el valer de Ve, por eouact 3-4, se tendria una expli'

cación de porque se obtiene un valor inferior para Ñ. l
La otra solución hipotónica utilizada. ( T .=6.78 ) ya no

presenta esta desviación, lo_cua1 soñalaria que se alcanza el equilibrio

csmóticoantes de llegar al limito de elasticidad de la fibra ( célula)
utilizada. I

En 1a figs 9 estan representadas las curvas teorieas ob.
tenidas de t' en función de Z para cada valer de Pw, para T = 1.l6s Los

Valores numéricos de las curvas teóricas, para las distintas tonicidadcs
se dan en 01 apéndice Il; _ _

ExperimentaImentc se mide comovaria Ia relación Rz/Ro2 en

función del tiempo al introducir la fibra en una solución hipetónicaho B4
pertónica. En la fig. 10 y 11, so ve comovaria el volumende la fibra al
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l l

cambiar el medio en el cual se encuentra; En la figu 10a 1a fibra esta

sumergida en Ringor normal ( T = l , condiciones iniciales )L Cuando so

la sumerge en una solución hipotónical( T n 0Q49), después do un iienp

t; la fibra aumenta su volumen, ( fis} lOb ) pues entra agua a la 961111
Lo mismo sucede para. tonicirlad a! . 01.78..

Cuandola fibra so sumerge on una solución hiportónica, di

ninuye su volumen, ( figu llb, T = 1r16 ) con respecto a su volumen en'

Ringer normal, ( fig; lla ) esto es gobido avque sale agua de la célula
'lo'nisno sucede po a tonicidad T = 1Q4l.

Los Valores experimentaleu so_conparan con las curvas teó'

ricas y de osa manera go determinan los valoren de Pwpara las distinia

tonioidadeg; En la figb 12 se dan cono ejemplo una curva experimental l

para 5 = luló, comparadacon la curva teórica correspondiente a Py = 0;

Para las toniciáadcs T = ObTBy T = 1;41; todas las curvas son del jips

dadas on la figura. En cambiopara.»la ¡tonioidadT = 5,49; pstá ¡Ia

tina respecto a que valor de_Wusar; el correspondientcla las otras jo.
nioidades y que os constante; o el Valor propio de QTSl; En lasmfiguras

13.}; 14 se representan una cin-va experimental para los dos Valores de I

I Es evidánte que las curvas teóricas reproanoen bien las

curvas ogperinontales solamente en el vaso do W= 9.51; En cambio pa

ra W= Ol79 solo coincido para bajos valores de 1'} Sin epbargo si la

celula no llego al equilibrio osnótiCD, el valor de Wa Ob51no es co
rrecto; Por lo tanto no es de sorprender que con W= 0,19 solo so ob

-tenga coincidencia para bajos valores do t', puou alli; la célula BO
encuentra todavia debajo del limite de elasticidad de las paredoa. Cod

sidoranos que ol valor de Py obtenido de esta manera oa comparable con
el de las otras tonicidadoa;

Por otra parte comoel valor de Westá detcrpinado por.

Re la coincidencia teórico experimental en el caeo_de Wa oL51 fl figbj

en normal; Do aqui se obtiene un valor de Pwde Obl3 i 0;02lcn4}ounol;
seg._1 y que esta representado en linea do puntos en la fig. 15.
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Es interesante notar que el métodoutilizado para el cálcu]

de Pwdifiere apreciablenente del utilizado por distintos investigadores
al determinar 01 nisno parámetro sobre globales rojos; Estos trabajos se

realizan sobre un gran númerode celulas, obteniendose por lo tanto un ve
lor medio de Pwprocediendo sobre todas las experiencias en conjunto; En

este trabajo en cambio se determina el valor de Pwsobre una célula provi

mente aislada. El valor medio de Pwse obtiene luego promediando ios resu
tados de cada experimento individual;

En 1a tabla V se dan les valores de Pwmedios obtenidos y.€
" I

la fig. 15 se los representa grafieanente

T Á A B L A_ v

‘1'. ' ¿al ' _1 'l - 'l 

T . Py/cn'.osnol¿} l l Pw/cn4;osnol.1

o;49 (w u 0.51) o}14, 0.13, o;15, 0.13, o}15, ojll, 7 I
0613 +_ Oh

I

. 0.10
I l l 4

0.49 (W= 0.79) 0,10, o}09, 0.10, 0.10, o;1o, o}1o, , y
' 0.o i o.

l I“ OI. I l l 9 . I

,1.16 (w = 0.79) 0.08, 0.10, 0.10, 0.10, 0.10 I o.

1.41 (w = o)79) o}08¿ 0.08, 0.09, oQ1o o}09 I o}

o;78 (W= 0.79) 0.08, 0.10, 0.11, 0.11, o}11 o}1o I o}
l

PROMEDIOa I........................ ïw = o}o95ï c

Cono indica la figt 15, con WI: 9.79 no se encuentraldepez

dencia de Pweon T y su valor_eonstante es Ot095 on4.osnolt-lsegs-lt En

eanbio si se toma en cuenta el valor de Pwpara T = 0t49 calculado con H

Ot51; PWdepende de T5 aunque el valor de Pw para tenieidad T =112 no di:
fiero significativamente del valor medio dado más arriba (Hg 0.79 ete.),

Esto quiere decir que para los fines de este trabaje, podemosutilizargeJ

Pwmedio dado sin inconvenientes, por lo cual no se ha investigado :ás e]
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l

efecto Señalado on soluciones hipotónicas.

COEFICIEN TE DE REFLEXION
l

La técnica es 1a doscripta_on 3-2 y 3-4; Las solucionoá utif

lizadas estan doscriptas en 1a tabla VI; todas contienen a 1a solgción ba
se (tabla III) y moléculas de prueba en distintas concentraciones;

Experimentalnente so determina 1a Variación relatIVa de Vo

lumen en función del tiempo, datos que figuran para distintas moléculas
¿a el apéndice III. Do1a representación do esta variación relativa do vo

lumen en función de} tiempo, puede determinarse osa variación cuando t
tiende a coro, (fig. 16) por nodio de las pendientes de la curva; La furia

ciónáiolativa do volumen cuando t tiendo a cero representada en funcion
de Cdx, que o: la concentración inicial exterior de da molécula de prueba;

se puede vor cn la fig. 17 para gliccrol y on la fiá. 18 se representan

todas las rectas obtenidas para las distintas sugtanoias estudiadae; Estas
rectas fueron doterminadag por cuadrados mínimos} Determinando graficanen

to e? Vader de Cox para el cual de/dt = O, puede calcularse po? medio de
_1a ¿ouac. 3-9 el Valor del coeficiente de reflexión (tabla VII).

T A B L 'A VII

Sustancia Relación Isoeuolar . í:

Saoaropa :36/138 01.98i 0,05

Mani'bol :36/133 121.02i 0;.05

Urea 136/155 01,88 Ï 0;.06

Glicorol 139/150 0,91 Ï 0;.05,

Acotanida 136/163 0;.83 i 0;.04

Fornanida 136/189 0.1.72Ï 0;.04

Etilen glicol 136/195 o'.7o i o..'01



TABLAVÍ
Solución di/gJ'I 01/.¡¡.:m>1.1'lpH 13533.mama.

A 5.20 15.2o 7.4 4 BakuB 051 .00 7043
c 88.24 256.70 7.4 4 eo.

_, 2,77 15.2o 7.4 4 Sim
'mïmL B 24-78 136.00 704 3 Chemical

46.89 256.70 7.4 4 Co.

A 0.91 15.2o 7.4 4 Baku

5,. B 8.16 136.00 7.4 3 011mm. mm
15046 256070 704 4 co.

l 1.41 15.2o 7.4 4

" GHCEROL n 12.41 136.00 7.4 4 13.1).¡1

,. c 23.62 256.70 7.4 4

-‘ A 0.88 15.2o 7.4 4

B .16 8 . o . f
¿cm A 5 7 5 7 4 4 hero]:

A 0.68 15.2o 7.4 3

F'ORLIAL'IEDA B 3.94 87.50 7.4 3 Merck

0.94 15.20 7.4 3

E'I‘ILEN B 8.44 136.00 7.4 3 110er

0mm c 15.91 256.70 1.4 3



OOEFICIENTES DE PERMEABILIDAD A SOLUTOS Ps

La técnica utilizada está descripta en 3-4, ylen 1a tabla
se dan las soluciones utilizadas las cuales tienen pH= 7.4;

T A B L A VI;1

Sustancia Ci/haolli'ï

Glioerol SOO

, Urea 500

' Etilen glicol 500

Fernanida 500
Acetanida 500

tod ¿e las soluciones tienen ademásRinger normal, con una concentrao:
' I I

osnátïoanenie actiVa Se de 222 nosnolt1“l¡

En le figa 19 ae nuestra cono ejemplo el gráfico obtenid<

J ' . a a ' fl ' o 1 ¡A l
do la molecula penetrante es 1 oetanlda, ind1c—ncotl/z 7 V 1/2 ’ y

i En el apéndice IV esten dados los valores experimentales

teniáos de tl/2 , par? distintos solutos y en la tabla IX se dan los 1
loreá de Ps obtenidos.

T A B L‘ A IX

Sustancia Patios/en.sega_1 ÏsthB/cnaem

Aoetanida 1}2o 1}1o 1,30 1}00 1}i5 i (

Formanida 1¿22 1,34 1,19 I 1}25 Ï 4

Etilen glícol 1}3o 1,26 1}34 1Q27 1}2B'i«

Glicerol 0}14 0,10 0,10 0}ii;i
Urea 0Q28 0.30 0;20 0;26 Ï
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EFICIENTE DE REFLEXION (l EN FUNCION DEL pH Y COEFICIENTE DE PERMEABI’

DADA SOLUTOS Ps EN FUNCION DE LA concnn TRACION DE ETILEN GLICOL

Comose Vera luego on la parte 5; para interpretar mejor el

mpertamientedel etilen giioel; es conVonientedeterminar su coeficiente

e reflexión aletre pHy el coeficiente de permeabilidad Ps a distintas
neentracienost

Para la determinación de (7—se utilizó la mismatécnica dos?

ipta'en 3-2 y 3-4. El pH de las soluciones utilizadas es de 5.5, al cual

llega por cambie en la/relación de PO4IH_2/ P043 — en las_seluciones _
soriptas en la tabla VI. En el apéndice III se dan los valercslexperimen
los obtenidos y 01 Valor de Ü, hallado es de 0Q92i 0.01; (fig. 20);

ï' Para la determinación de Ps se utilizó la mismatécnica dos.

ipta en 3-4. Las concentraciones ge etilen glicol utilizadas, expresadas

molol-l son s 6.25, 2.00, y 4.005 Los dates experimentales se dan en el
éndice IV y en la table X se dan los valores de Ps obtenidesa

‘ T A B L A x

.3 ' _ I ! !_ f g; f !;1
Ci/mol.l 1 1051 Ps/cm.seg. 1 105. Ps/cm.seg.

0Q25 1,14 1.20 1.21 l 1,19 I 0,04

0.50 1,30 1.26 1.34 1.27 1,28 I 0,04

2}00 2.20 .40 1.90 2.00 2,10 Z 0,25

4.00 2.00 2.40 2.60 2.90 2.47 ï 0.;0_ l .

amose ve Ps sole se mantiene constante para concentraciones de 0.25 y 0.9
¡lart Para concentraciones mayores se observa una marcada variación. Se

1tente trabajar a concentraciones mayores con el objeto de ebservarlsi se
Legaa una nueva constancia, pero se produce la ruptura de la fibra;

¡clusive no son muyconfiables les valores obtenidos para Ci = 4melt1-lt

Jn el valor de Ú- determinhdo anteriormente, (apartado 4-2) tenemos los

lguientes Valores de Ü':en función de pH : I l l

a = 7.4 0”" = 0.70 i 0.01 , pH = 5.5 Óf = 0.92 I 0.01.
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CULO DE LOS COEFICIENTES FENOMENOLOGICOS
1

Do acuerdo a ocuac. 2-17 y 3-2, cuando se trabaja con solutos

perneantes se tiene z
l l

Lp'I: a PW

decir; directamente Lp' esta dado por el valor de Pwobtenido experimen'
te; Si se considera que la velocidad de pasaje de agua es muchomayor q

de solutos, cuando se trabaja con sustancias que pasan a través do la n:

na, ol valor de Lp' puede considerarse igual al Valor obtenido cuando s4
pasa agua.

Lpd' ( e Ldp' ) puede ser calculado a pariir de las relacion4

¿nidas en eauaol 2-16 donde z

l l

Lpd‘ = chunm

I

Ld' puede calcularse a partir de ecuact 2h26 y 3-11 siendo s

I l
- - .. c cLd's Ld.R.'I‘ y cg= ¿“2.2L

2

de Csi y Cso son las concentraciones internas y externas de molécula pa
nte.

I

Los valores do Lp' , Lpd' y Ld', estan dados en la tabla XI.

¡valores de Ld' están calculados para una concentración media Eb de 250
¡.1'1

-w-vawa<w
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'I' A B L A XI

l I

smcu Lp".102 Lpd' .192 I Ld".'192
(om4/osmol.seg.) (cm4/osmol.seg.) (om4/osmol.seg.)

l l

EA 9.5 8.1.4 81.3

ICEROL 9,5 8;.6 8;.3

E‘I'MIIDA 9;.5 7.1.9 11;.0

11m GLICOL 9.1.5 6;.6 9.1.8

RMAMIDA 9,5 61.8 9.8

CABOSA 935 9,3 L

NfioL 9'o5 9.7 

_. l
l ! I 2 !_

ra agua Lp' u Lpd' u Ld' odh un Valor de 9.5.10 om4/oamol.sego

rá eaoaroga y manitol no se calculo Ld' porque no se determiná el
lor de Ps.

i
. l
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Fig. "a Fig, “b

Esto es una ampliación arbitraria. del negativo primi‘l

esa ampliación es muchomenor que 1a.utilizada experimentallíenï

para. realizar 1aaymedidas del radio de ’18,fibra y tiene por ob;

mostrar comovaria. 'el-volumende 1a fibra. en fimoión del tiemps
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Se ha estudiado la psrmeabilidad del solvente ( Pw), al soluto ( Ps ),

la selectividad.( 6- ) de la membranapara distintos solutos y se ha cal

oulado a partir de estos datos experimentales los coeficientes fenomeno:
gioos teóricos dados por la termodinámica de procesos irreversibles. _

Existen diversas teorias, enunciadas en el apartado 1—3,1

ra explicar el mecanismode transporte a través de la membranade solut<

Nuestros datos experimentales permiten someter estas teorias a exámen1

ra ver hasta que punto son aceptables, es dccir, que sus predicciones 01

ouprdan con la experiencia. Analizaremos asi la teoria de los poros y le

teoría de difusión. En el caso especial del etilen glicol tambiénse la
teoria de difusión facilitada.

COEFICENTES FINOHEHOLOGICOS
1,

En la tabla XI estan dados los valores obtenidos de los
ficientes fenomenológicos. El coeficiente Lp' ha sido considerado oonst

pues los datos de las tablas VII y IX, muestran que los solutos son muc

menos permeantes que el agua y su contribución a Lp' se puede considera

despreciable; Esta situación ya se ha supuesto en el calculo de Lp‘ y q
da asi confirmada.

Los datos del coeficiente Lpd' ( = Ldp' ) muestran que e

etilen glicol es el máspermeante de todos los solutos utilizados, pues

que de acuerdo a lo expuesto en el apartado 2-1, a menor Lpd‘ ( c menor
más permeante es el soluto. Los menos permeantes entre los solutos estu

dos son la sacarosa y el manitol, los cuales presentan el valor de Lpd'

yor ( (í. aproximadamentela unidad )

En lo que respecta a Ld', los valores obtenidos no son d
todo confiables. Esto se debe a lo siguiente z

l) Para el calculo de Ld', se ha identificado al coeficiente de permeab
dad Ps, medido experimentalmente, con el coeficiente w.É.T ( ecuac. 3-1
3-11).A1 determinar Ps, cambia continuamente el volumen de la célula, p

lo tanto el soluto entra a la mismapor difusión y por arrastre do las
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l

>1éou1asde agua, es decir existe un flujo de volumen (ecuace 2-24) mient11
Lew se define comoel coeficiente de permeabilidad del soluto a JVa0.Ade_

is, en las ecuaciones utilizadas para obtener Ps (4) (apartado 3-4) se su

>ne que la membrana se comporta como si fuera semipermeable ideal (ecuace

-20), es decir, no permite el pasaje de solutc, cuando en verdad se está
Ldiendo la permeabilidad al mismo!

I Para el calculo de Ld' se ha supuesto Valido que e

Csi + Cso

2
g- f ES =

esto solo vale cuando [a Cs es pequeño, condición que no se cumple estri<

¡menteen las experiencias realizadas,
¿.

l Ho obstante,en la tabla XI se Ve que los valores de Ld' ob“

¡nidos son mayores para aquellos solutos a los cuales la membranaes más

armeante ( tablas VII y VIII). Esto indica que la velocidad relativa de so]

solvente en su pasaje a través de la membrana,es mayor para etilen glicol
:etamida y formamidaque para glicerol y urea.

'i

)BOS

Los resultados obtenidos (9,lC,ll,l2) mostraron que el flx

y de agua bajo la acción de un gradiente de presión hidrostática era mayor

Leel obtenido debido a difusión el cual era determinado siguiendo el movi,
.ento de agua marcada (TEO).

Cuando se trabaja con membranas celulares muchas veces es

.ficil producir un gradiente de presión hidrostática, lo que se produce es
1gradiente de presión csmótica.

I Si se acepta la existencia de poros, de acuerdo a lc exprt

LdOpor Á. Mauro (13), un gradiente de presión osmótica produce un gradienf

a presión hidrostática. Esto es debido a que las moléculas de solvente en
Lporo estan protegidas del bombardeode otras, por las moléculas de solutt

¡1 lado que la concentración de soluto ee mayor, mayor sera la protección
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por lo tanto menor la presión producida comoconsecuencia de choques en
¡e moléculas de SOIVente en el poro y la solución.

Es decir un gradiente-de presion osmótioa, producirá en lor
:tremosde los poros, una diferencia de presión hidrostática.

El flujo de agua a través de una membranacelular, bajo la

¡ción de un gradiente osmótioo puede entonces escribirse como s (14517)

Jw = Jv + Jd 5-1

I decir la sumade dos flujos, uno Jd producido por la diferencia de aot

.dad de agua a ambos lados de la membrana, y otro J? producido por la di

arencia de presión osmótioa (¡presión hidrostárica) en los extremos de 1

males cilindricos propuestos.
Las suposiciones que se hacen para deducir las ecuaciones

LEsiguientes : (14)

I El flujo de agua ocurre a través de poros cilindricos de radio uniform

arpendiouiares al plano de la membrana,
t Laïmembrana es impermeable al soluto.

I El flujo de difusión cumple la ley de Fick.

' El flujo de volumen cumple 1a ley de Poiseuille, con 1a viscocidad del
:ua dentro de los poros igual que en la solución.

De acuerdo a estas suposiciones (17,18) se tiene :

de , CsioVwo
= PHOA. K -———-—-—-——-— CEO )

dt Vw
JW n

>nde z

3 área de 1a membrana"

aio s concentración interna de soluto

ao : concentración externa de soluto

wo 2 volumen inioial de agua en la célula

w : volumen de agua en la célula al tiempo t.



PVtiene el mismosignificado que el coeficiente de filtraci

Lp' (15,22) definido en 2-1 y esta dado por s

. 1 I 2€ ‘

= l u ( + Ï ¡RQT)
Ax A 8 M/

Awes el área. de los poros on la membranaque permiten el pasaje de' agua,

Pw 5-3

DWes el coeficiente de difusión del agua, ïw el volumen parcial molar de

agan/7 viscocidad del agua, 1 espesor de la membrana,r radio del por
do la membrana.Comose ve Pw depende del radio del poro de la membrana.

L‘nlo que se refiere a estudios de permeabilidad a. molécul

de no electrolitos, los primeros fieron realizados (16) sobre gldbulos ro

usando la ecuación de Vatt Hoff o sea :

77’ = 12:1".Cs 5-4

Sin embargo enoarando el problema desde el punto de vista termodinámica,

Ve (6,_20,23) que s

Í. experl.=0-, teor‘. 5-5

’lo que indica. que la presión osmótioa experimental, 77-.erper., es igual

1a teórica, teo., solo en el caso er. que la membranano permita el pa
je de soluto.

la teoria de poros se supone que la membranaseleccion

el pasaje de sustancias fundamentales por sus caracteristicas geométricas

o sea! que a mayor radio de la molécula penetrante, menor sera su permeabi
lidad.

35'11la tabla XII se dan los valores de los radios de las m
1€culas utilizadas (16).!‘eniendo en cuenta estos valores de radios y obse

vendo los datos de la tabla VII, se puede ver que a medida que aumenta.el

tamañode la molécula el valor de Ü, se acerca a la unidad, es decir
Ïexper. = 77-teo.
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Para determinar la relación existente entre Cï_ y el radio del
pero es necesario tener en cuenta los trabajos realizados por J.R. Pa

ppenheimer (21,11), el cual observo que la relación A/le , donde A és el
área de los poros de la membranadisponible para difusión, disminuiafa me

dida que aumentaba el radio de la molécula de penetrante y que 1a dismi
nución era mayor cuando menor era el radio de los poros de la membrana,

Estos estudios fueron realizados con membranasde celulosa, de las cuales

se conocia el radio medio del poro. Se sugirio la existencia de dos fac

tores les cuales eran los responsables aparentes de la disminución del
área para difusión.El primero corresponde a 1a condición que para entrar

en un pero la molécula debo pasar a través de la abertura, sin tocar las

paredes. El centro de la mplécula, debe por lo tanto, pasar a través de
un circulo de radio r —a . ( fig. 21).

FIC. ¿1

l

donde r es el radio del poro y a es el radio de la molécula.

El segundo factor corresponde a la fricción entre la molécu
la que se muevedentro del poro y las paredes del mismosLa restricción

total a difusión, debida a los dos factores combinadosse encontro que

cumplía la siguiente relación empírica : (21,11)
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4

) 1 —2.1o4(—É-—)+ 2n9(-:5--)3 - 0.95(——:—)5J

=(1—

el caso on que además de un flujo de difusifm existe un f11

io de volumen se propone la. siguiente relación empírica s (24,20)

As_ .a2, a4 'a\‘_‘a\'3ta‘5
Ao _ 2(1 —T) —\1—T) —2.10477, + 2.99917, _ o.95(—5—-)

Lond’G'Asíl'eslel área afectiva para. solutos y Ao el área total de los poros e:
.a. membrana}.

De acuerdo al modelo del poro,si la membranaselecciona el

>asaje de' sustancias sólo Ipor sus caracteristicas geométricas tendremos treI
sasos :4.

L) Llamando As a1 área de los poros de la. membrana disponibles para el pas

je do soluto y AWel área disponible para agua, cuando no pasa. soluto a. tr
rés de la membranaAs/Awes nulo. Este seria el oaso para el cualq—= l

>) El ra‘dio de 1a molécula de soluto es mayor que la de la molécula de agua

mtonceszs/Aw es menor que la unidad y U-es mayor que oero y menor que un

2), radio de la moléculade soluto es, similar a ol radio de la molécula d.

Lgua.As/Aves aproximadamente,la unidad“, Este es el caso para el cual Ü:
R. Iurbin , H. Frank y AJC. Solomon, (25) dan la. siguiente

acuaoión, que expresa matemáticamente lo anterior para scluto y solvente mo

dandose-dentro de poros en la membranaa

1-Úa As— 5-7
Av

r de ecuacion 5-6 se tiene s
‘H' . . ,

a. \_2 a. 4' a. a \3 a \5___. ._ ._..__.. ._ . 0.-. .00... -o, .__[2(1 r; <1 r)_H1 214r+2/(r/ 95(r11...5p
L — w ,

[2(1 —3-)2 —(1 -—¿Í? “1 —2404-:- + 2.o9(—a—)3—0.950345]
I' 1‘
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donde r es el radio del poro, a es ol radio de la molécula de soluto y
es el radio de la molécula de agua.

El radio de los poros puede calcularse de distintas maneras
(12,22), una de ellas es a partir de ecuac. 5-8 (16,26,20). Conociendoe

valor de (ï-, a para distintos solutos y av, se pueden obtener curvas te
ricas de (Ïáen función de a, para cada valor de r. (Apéndice5,'figt23).

I Comparandolos valores experimentales pon las curvas teóric
es posible determinar el radio equivalente del poro.

’-‘ T A 13 L A XII

SUSTAITCIA naa. medio a/Í.

A, GLICL-‘ROL 21.74

".I SACAROSA 41.50

UREA 21.3o

ACETAHIDA 2,27

FOMJIDA 21.2o

" IlAlIITOL 41.00

"1‘ ETEE’N GLICOL 2,24

AGUA 1.50

En la fig. 22 se comparanlos datos experimentales de (í

(tabla VII) con las curvas teóricas.'Los yalores de, Oahseñalan aceptabl
mente qua el radio medio del poro es de 3t5 : 0.5 X; Por lo cual podemos

decir que 1a membranaso comporta; como.si seleccionara el pasaje de sil
tos a través de la misma fundamentalmente por el tamaño de los mismos; L

excepción es el etilon glicol, ol cual presenta un valor de 6—_menprqu
el que cabría esperar de su radiotEsta desviación se nota en la fig. 22.

El valor del radio medio del poro obtenido es del mismo
orden que el obtenido por D. Goldstoin y A. Solomon (16) los cuales ¿no

traron que el valor del radio para la memïranacelular de globulos rojo
0 ' O

humanos esta comprendido entre 3.5 A y 4.5 A .
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_ Otro enfoque, que permite analizar {es en base a coefio

tes friooionales. Es posible transformar los coeficientes fenomenológic
definidos termodinámicamenteen coeficientes friccionalos (27,6).Si

je de soluto y solvente se produce a través de canales existentes en la
brana, O. Kedemy A; Katchalslw proponen la siguiente expresion (5,28)

6' .g1_ _ AS 5,9
Lp ¿hr

donde y es el coeficiente de permeabilidad al soluto a flujo de volumen

Lp es el coeficiente de filtración, Vs el volumenparcial molar del sol

As/Awes la relación entre ol área de la membranadisponible para el pa
de soluto y el área. disponible para el solvente. Dicha relación esta da

por (53é8) :

As u Ks ofsw 5_1o

Av V 1-:. (fsw + fsm)

fsm, fs‘w, fwmson los coeficientes friccionales entre soluto-membrana,

to-solm‘ente y solvente-membrana respectivamente dentro 6.9 la. membrana,

el coeficiente de distribución de soluto entre la. membranay la fase ac

y C/w es la fracción de agua. en la membrana.
Comparando las ecua'c. 5-—'.7y 5-9, se ve que ambas ooinoic'

¡VT¡VB << ___AB
Lp AW

que es equivalente a que :

WOVS <<, l _ O
Lp

Con lOs Valores de Ps ( =w.R.T-, tabla DC) y PW ( o sea Lp.R.T, tabla K:

posible calcular el valor do PsÑs la"PV ( o sea wie / Lp ) 'y comparar:

los datos de ( 1 —G ) obtenidos experimentalmente. Emla tabla XII se
los resultados .
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T A B L A XII

l

a - 3 —1 _ .

SUeTANCIA Ïs/cm .mol Ps.Vs/Pw ( 1 mig”)e ¡Per_

UREA 44,99 0,00105 0,12 z

GLICERGL 73,10 0,00073 0,09

FORMAMIDA 39,72 0,00552 0,28

AGETAHIDA_ 58,30 0,00609 0,17

ETILEH GLICOL 55.64 0.00465 0,3)

231Volumenparcial molar de los solutos fue calculado para urea, glicel

y otilen glicol a partir de datos de densidad de las soluciones(49) P01

el método do volumen aparente dado por Lewis y Randall (29), Los valor;

obtenidos no difieren muchode los valores do volumen molar del solutoe

Comopara los otros solutos no so encontraron datos experimentales oomc

para poder calcular el volumenparcial molar, so utilizaron directamen1

los yolumenes molares de los mismos( densidades tomadas del HandeOk
of Chemistry and Physics ).

. En la tabla XÏI se puede ver gue los valores de ( l -O-)exp€
sonumuohomayores que los valores de Ps.ïs/Pw, por lo Fanto analizado

desde otro panto do vieja, se puede decir que la ecuao, 5-7 propuesta 1
R. Rurbin, É. Frank y A. Solomon, es valida para la membranaestudiada,

que además el soluto y SOIVOntepasan a través de la memprana por los n

mos poros propuestos, puesto que fsv es distinfo de cero. (eouao. 5-10:
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¡.5 2.o 2 s 3.0 3.5 H 4.5



Cao-vc: feo'mca. s .

: nzm
WM
“hasÁ’
- 4.-.IMA

a/
aÏo qÏs

a, Mellamolocdu' en

FIC. 73 I



-79

.3 DIFUSION

De acuerdo con ecuac. lnl; se puede suponer que para una mm

brana se deba cumplir la ley de Fick (4;5) la cual se expresa oemoz

l l
. dz 'l ._. mi“ B- DeA.

" dt dt

donde dZi/dt es el número de moléculas que cruzan la membranaa través de,

un area A en el intervalo de tiempo dt; cuandouna diferencia de concentra
ciónndc es aplicada a ambos lados de 1a membranade espesor dr. D es el eo

ficiente de difusión y representa el númerode moléculas de soluto quo pas;
a través de la membranapor unidad de gradiente de concentración. El capos

de la membrana; dx, no es doterminable con exactitud, por eso se expresa 1
ecuad. 5-11 en función de la permeabilidad Ps (5) quedando entonces z

i .

I

¿21 - = .. Ps.A. dC
dt

I l

crio es idéntica a la ecuae. 1-1.

Glasstene, Laidler y Dyring (33) enfocan ol problema de.

difusión desde el punto de vista de la existencia de un reticulo en la es

truotura de liquidos y aplican la teoría de velocidades absolutas. se post
lan espacios en ¿1 líquido.Una molécula adyacente a un espacio puede mover
hacia el dejando un nuevo espacio en la posición anterior.

Estos autores dan para el coeficiente de difusión, consi

derando soluciones ideales, la siguiente expresión z

.1 — AG7 R.‘I' 4

O o 5-12



Dondek es 1a constante do Boltzman; h la constante de P

T la temperatura absoluta, ¡K la_distanoia entre dos posiciones sucesiv

de equilibrio, R la constante de ños gases y ¿3 G P es la energia libre

standard de activación para qdo una molécula se muevade un espacio a o

Experimentalmente se demostró (5534) que ol producto Ph;

es una constantotM es el peso molecular de sustancias no electrolitioasl

toma el valer 2 cuando el radio de la molécula de soluto es menor que 2}
y n = 3 cuando el radio es mayor que 2.5 >\tReferido a pesos moleculares

n = 2 para valores menores que 300 y n = 3 para pesos moleculares mayorc

(5,34% 4

' Si multiplicames ambos miembros de ocuact 5-12 por Ml/í

tiene =

.' , . 1

Dani/n= ¿a ,‘>\ o - AW“ 2
' h

I
. l

ral/n: c 5-13

l

'dende C es una constante} Esto se cumple también para moléculas que tio:

gran capacidad de formar uniones hidrógeno( alcoholes polihidroxilades;

teinas) (34), o sea que D.Ml/n no depende del número de uniones hidróge:
que el seluto pueda formar een el solvente}

Las consideraciones anteriores puedenser aplicadas q;
do existe una fase discontinua, comoen el caso de la membranacelular.!

niendo en cuenta el modelo de la doble capa lipídica propuesto por Danit

cuando mayor es la solubilidad del soluto en lípidos; que es el oomponm

mayoritario de la membrana( tabla I ), mayor será 1a facilidad de pasa;
de 1a sustancia a través de la misma (5). Cuandomayor es el número d01

nos hidrógeno que puede formar el soluto, mayor sera su solubilidad en a
y menor en lípidos. Si se supone que la mplécula debe romper todas lasI

nos hidrógeno que forma en la fase acuosa para pasar a través de la int

Dtml/nldopondera de dicho número de uniones y en eee caso no sera const
(5,34); Si llamamos Q a1 aumente de energia libro en el estado de trans



-81...

l
correspondiente a, um union hidrógeno, habra un aumento de energía. li'l

do por NQ cel/mol (5),.1Woe el número de uniones hidrógeno que puede f<

la. molécula. La, ecuac. 5-13 go convierte entonces en '
l

l / J- .

D.Ml/n' k'T /\ 2.o . Ml/nrs Co0
h

y dividiendo ambos miembros por A1, espesor de 1a. membrana

.1 — NQ/R.'I‘
= C'.oPaLMl/n

donde C‘ = C / A]: , y tomando logaritmos a

ln PsJíl/n .= ln c' _ QN/R.T 5-14

Comodos peeoo moleculares do las, sustancias estudiadas son menores g}

300; el valor, do n es 2. La. ecuac. 5-14 indico. que 1a. representación ‘
fica-Ide ln PmJJl/2 en función de l'I de'be ser una recta de pendiente Q/

l
..A En ia. tabla. XIII se dan los valores de N propuestos po

'. Stoirí (5) para los distintos grupos funcionales.

'I‘ A 13 L A XIII

FUNCION G R U P o N

. OH Alcelgl, gzúcar, gli" 2
coles, ac. ear'boxílicos

H-O-H Agua. 4

Anime primarias
—NH

Anidaa primarias

Aminea secundarias

'N (Rm Amidas cemndariaa 1

Ac. carbon/liceo ,
An-ïñnn n'lAn'Iq-ïñnn
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En la tabla XIVse dan los valores de ln Pstml/Q experima
l _

y en la fig 24 estan representados en función de N.

T A B L A XIV

SUSTANCIA Ps.Ml/é.105/cu}m011/2;aeg}”1 ln PsJMl/z

UREA 2501 _ 10}81

GLICEROL 1.05 —1;}45

" ETILEN GLICOL 7,30 — 9;19

ACETmMIDA 8.83 — 9}33

FORMAMIDA 8.04 - 9.43

I

En la fig. 24 se observa que con la excepción del etilen glicol; lo
tos utilizados cumplen con buena aproximación la eeuact'5-14Q es de

qchpresentan datos experimentales los cuales puedenser interpreta

poniendo que atraviesan la membranapor un mecanismodo difusión. E
-' ' l 2 '

glicel,_prosenta un valor de ln Ps.M mayorque ol esperado. El v
I .

de Q‘calculadq a partir de 1a pendiente de la recta ( fig, 24 ) da'
' tado do 0.43 keal./mel.

qa
DIFUSION FACILITADA

Se supone en la membrana, la existencia de un sistem

cializade que es el encargado de regular el pasaje a mayor o menor

dad de una sustancia a través de la membranasDebidoa la gran canti

experimentos roalizados por muchosinvvstigadores (37,38,39,40,41;4

sistema en el cual ocurre difusión facilitada reune alguna de las
tes caracteristicas (5) z
a) La velocidad de entrada de una sustancia es mayor que la que pod

osperadaldel número de uniones hidrógeno que pueden formar los gra;
molécula.

b) Si la sustancia es áptieamente actiVa, la velocidad de entrada d
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isómeros os distintat

c) No se cumple la ley de Fick al alcanzar un cierto valor de 1:
tración.

d) La velocidad de penetración puede ser reducida por sustancias

fieren quinicamsnte do la sustancia penetrante pero que actúan fl
do enzimas;

e) La velocidad de penetración es reducida por la presencia do n

de estructura similar. l
f) La velocidad de penetración depende del pH-dc la solución;

Según lo visto en el parrafo 5-3, ol comportamieni
dtilen glicol cumplela condición a)t Experimentalncntc_so dote:

ceeficicnte do reflexión (7‘, el cual es una medida de la permet

del‘soluto, a distinto pHque en el apartado 3-5, y, 01 cocficim
ficabilidad a solutos Ps a distintas concentraciones.

l, l De estos resultados se] deduce que qï- depende dc

ego l 0.01 a pH .. 7.4, y í 0.92 I 6.01 a pH= 5.5. Cumplela (
r).

Emlo que respecta a Ps se ve que se mantiene cm

celo para concentraciones 0t25 y 0t59 molar, sufriendo para con<
ciones mayores una marcada variación; Estes hechos muestran que

tema cumplela condición c), pues si sc cumpliera la ley de Fic

beria mantenerse constante para todas las concentraciones de so
lizadast

Estos hechoslmuestran que el etilen glicol cump
las condiciones a); f), y h)t Es decir reune las ca acteristica
sarias comopara considerar que el mecanismode transporte de 1

cula a través do la membranase realiza por difusión facilitada

Sc realiza el calculo de los parámetros definí
esta teoria ( Ks y Mnax}) (43,44,45)t Los datos no sen_present

puesto que se tienen pocos valores do Ps en función de la conce
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dato indispensable para el calculo.

5-5 CONCLUSIONES FINALES

Las ecuaciones OOHVencienalosque representan el flujo d
I

luto y solvente a traves de la membranaestan dadas por z

l I

Jh g Ps } A ;( Cso —Cai ) 1-1

_.
, l I

JV =—Pw. A t( Cse —Csi ) 1-2

En muchos cases ( comopor ejemplo el agua pesada) (48) se observa

el comportamiento de la membranano puede ser interpretado por medi
los dos coeficientes definidos en la ecuaciones 1-1 y l-á;

El tratamiento termedinámice aplicado por Katchalsky z

coses de transporte a través de membranas;permite definir para un

tema tornario ( selute, solvente, membrana) tres coeficientes teca

Estes estan relacionados con tres coeficientes experimentales los c
los se determinan.Hediante ¿stes se puede caracterizar cemplctameni
comportamiento de la membrana.Leccoeficientes experimentales sen =

1) l'p , el cual so identifica cen Pw, coeficiente definido por 1a
1-2.

2) w el cual se identifica con Ps, coeficiente definido por la ecu:
l-lQ cuando el flujo de volumen JV es nulo.

3) 6T. coeficiente de reflexión ignorado en las ecuaciones conven
nales;

Teoricamontees poaiblo interpretar los datos ezperi

tales obtenidos de estes coeficientes, pero no se puede haCer lo n

con los coeficientes fenomenelógicos (teóricos),.pueste que afin no
teoría alguna que lo permita. F

En le que respecta al mecanismoque utilizan las sns'

cias estudiadas para atravesar 1a membranade la célula utilizada i
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las experiencias, un análisis de los_dates experimentales muestra qu

ra algunos selutos, ( glicerol, urea, aeetamida, formamida,manitol,

earesa ) el flujo producido por un gradiente de presión osmótica, pd

¿escribirse adecuadamentepor la ley de Poiscullñ, con poros de dime

nos fisicas aceptables en la membranaen cuestión. El paso de soluto
vente se produciría por los mismosporos propuestos,

Se observa también que el comportamiento de urea, glic

,Éermamiday acetamida, puede describirse,teniendo en cuenta la formu

'“do Stein, comoun transporte por simple difusión a través de la memb

Este indica que los datos experimentales pueden interp

se por ambos modelos y por lo tanto no es posible deshochar ninguno

losxdos,
Sin embargo,tante un modelo como el otro, no permite

plicar totalmente el comportamiento do una de las moléculas probadas

‘etilen glicol, Este indica que para algunas moléculas, el pasaje a't

vós,de 1a membranase realiza por otro mecanismototal o parcialmont
tinto, Para el caso del etilen glicol, el mecanismode pasaje seria

fusion facilitada, en el cual, sin descartar ya sea el modelode por

e el mecanismode'difusión simple, se supone en la membranacelular

diada, la existencia de un sistema especializado, ol cual produee el

mento o disminución de la velocidad de pasaje a traves de la nombran

La molécula de soluto se encontraría unida dentro de la membranaa u

molécula de vehiculo, formandoun complejo vehiculosseluto el cual s
ve de un lado a otro de la membrana,

A conclusiones similares podria llegarse con los 01

selutos utilizados. Este no ha side investigado puesto que escapa a
intenciones de este trabaje, Ademasel comportamiento de los soluto:

lizados, en las condiciones experimentales utilizadas, puedel ser il

protado ya sea por un mecanismo de difusión simple e por un mecanimt
poros.



'Por último, en la tabla XVso dan los valoren de los coefíci

tos obtenidos experimentalmentesobre le fibra muscular utilizada y

loa mismosdatos para otras membranasque figuran on la bibliogrefic

T A B L A XV

5.’ .' ! 41 mmmm SOLUTO 10 . W/cm.sog. L'p/cm .mol

Pilel-‘de Acetamida 0.0098 0.89 6.098
sapo

Alga Urea 0.0019 1'.oc o'.26

Gldïuïoa Urea 4 0.52 0.23

rojeá Inma" Etilon ¿11001 1.9 07.63
nos. Gliccrol — OQBB

Acetcnida - 0.58

Fier mus" Urea. 01.26 0,88 0.095

culgf do Acetamida 1,15 0.83

' rana. Formamida 1:25 0.72

Etilen glicol 1,28 0.70
Glicorol 0.11 0.91

Saoaroaa — 0:98
Manitol — 1.02 1.1. .

Para 1a fibra muscular de ranaol valor de w so le considero 1dontlco a

valor do Ps.A
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APE‘NDIC'EI
cuando una célula ean'bia su volumen en respuesta de un aumento o dim:

do la. presión osnótiea del netho exterior, se cumple on general la, re

7To.( Veo-b)-=.Ï..7: (Vo-ob) Al-nl

Donde¡“o es 1a. presión osnótioa. original del medio exterior,77_ es 1

sión. osmótioa del nuevo medie exterior, Veo es el volumen original de

lulg, Ve es el volumen de equilibrio, y b es una. constante que repres

corrección debida. el volumen ocupado por los materiales osnetieanontc
tivos de la célula. El valor de b varia. con los diferentes tipos de c

E1 volumen inicial de la. célula esta dado por :

. Veo a b + Vco.W A 1.2

donde Wrepresenta. la. fracción de volumen inicial do la. célula. que pu
tuar estéticamente.

De ecuac. A 1-2, se puede despejar el valor de 'b
' I

_'¡ 'b u Veo - Voo.W

y renplazando en acuse. A 1-1
l l l

77-0ch0 - 77-.ol.( Veo - VeoíW ) = 77-.Vc - 77’.Veo; (1 - W )

7T otVoo - 7/10,.Veo".( J_.-«-W ) = I/TIJÏO -/7-!.Vcof.( 1 - W )

dividiendo an'bos miembros por Fy Veo z

.712. _ /7-°—---(1—W)=-‘-ÏÏ--(1-W)
77- Vco

cono/ ITo , es la tonicidad relatiVa, T, se tiene z

1 ___._1(1-W)=Vc--(1-W)
T T Vco

H . . 1y vc =—————W+1=1+Wo(_1--1)
Veo T T



> CURVAS TEORIGAS

a) Tbnioidad T = 0.49

A P E N D I C E II

I

Pw/om4,osmoll,. _ls'eg; “1 Z

'o,o7

0,08

v. “ 0,09

0,10

0,11

. o, 12

0,13

0,14
‘ o.2o

l I

t ' . 10-4/seg. cm".l

I

b) Tbnicidad T_= 0.78
I I

m4,osmol-l.sega-1 t Z

O, 08

0,10

0,11

O, 13

n,15
0.20

8.10

o, 69

0,60

o, '33

0,51

0,44

0,40

0,37

o, 34
0.24

0,10

1,71

1,37

1,22

1,0C

0,91
0.68

9,30

2,57

2,24

1:99

1,86

1,62

1,58

1,39

1,28
0.89

0,15

3,09

2,48

2,18

1:19

1,65
1.24

I.

0,60

7,51

6,55

5,82

5,11

4,75

4,41

4,10

3,75
2.60

0,20

5,27

4,32

3,67

3,02

2,81
2.11
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o) Toniciq._a,_d __a_.1_= 1.1_6_

Pw/om4, osmol-l’. om'l l z l —0,05 —0,10 —0,11

0,07 t' .10'4/seg. cm"1 1,29 3,67 4,37

0,08 “ 1,08 2,98 3.66

0,09 " 0, 9_6_ 2,67 3, 28

0,10 H 0,86 2,40 2,90

0,15 “ 0,60 1,70 2, 03
0.20 H 0.43 1.20 1.46

. I

d)_2_0nicida,d T = 1.41
I I I

Pw/<m4;osmoi—l,oal l Z l -0,10 —0,15 —.?O

0,07 t*.lC-4/seg¿am—1 0,88 1,47 2,27

0,08 H 0,_7_7 1,28 i, 98

0,09 ” 0,67 1,14 1,73

0, 10 H 0, 62 c, 97 1, 57

0, 11 “ 0, 56 o, 88 1, 43

o 0.20 H 0.31 0.48 0.79
i

.. A

. 2) DATOS EDCPERJMEINTALES
I I I

a.) Tonioidád T = 0.49 . w = 0.51

Exper, t/seg‘. ,10 '30 [50 70 90 110 130 R010

N°1 32/1102 1,24 1,42 1, 50 1,54 1,54 —I — 0,83

2 " 1,15 1,38 1,46 1,50 1, 51 1,51 — 1,0

3 " 1,15 1,32 1,41 1,47 1, 5_1_ 1, 5_1_ — 1,5

4 . " 1,10 1,30 1,40 1,45 1,46 1,46 -, 1,3

5 " 1,10 1,29 1,40 1,46 1,49 1, 5_1_1, 5,1 1,7

6 " 1,10 1,31 1,40 1,44 1,45 1,46 1.46 1,3

7 " 1.14 1.31 1.39 1.44 1.50, 1.50, - 1.1¿
Gon W= 0.79 lOs valores de Pw obtenidos son s 0.10, 0.09, 0.10, 3

0.10, y 0.07 respectivamente.
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b) Tonioidad T = 0.78

Exper. ’ t/seg 10 90 50 70 90 110 13o R103/cmI

1 112/1102 1,07 1,16 1,20 1,21 1,21 7 I- 0,84 '

2 ". 1,07 1,15 1,19 1,21 1,22 1,22 1.22 1,20

3 ." 1,07 1,17 1,21 1,23 1,25 1,25 7 1, 07

4 " 1,07 1,16 1,20 1,23 1,24 1,25 1.25 1,16 4
5 " 1.07 1.16 1.20 1.22 1.24 1.24 _ 1,15 '

l

o)' ¡roríícidad_ ¿r__=__1_,_1¿6_

Exper. t/seg. 10 30 50 70 90 110 130 39103/01

1 RZ/Roz' 0, 97 0,93 0,91 0,90 0,90 - — 2,30

2 " 0,96 0,89 0,87 0,86 0.86 — — 0,95

3 " 0,95 0,90 0,89 0,89 l.- - — 0,95
4 " 0.96 0.91 0.88 0.87 0.87 — — 1.62

l

d) Tonicidad 'I' = 1.41

i

Ezpqr'.‘ 't/seg 10 30 50 70 90 110 R0103/om

' 1 112/1202 0,93 0,85 0,82 0,80 0.80 — 1,15 <

2 '" 0,91 0,82 0,79 0,79 .— - 1,28 <

3 " 0,88 0,81 0,78 0,78 7 — 1,20 (
4 " 0.93 0.84 0.83 0.76 0.76 — 2.20 c



A P E N D I C E III

DATOS EXPERIMENTALES

1) SÁGAROSA
I

Ezperim.

-b91A:F4

W'MI-'

s

‘,>o:ïoH A

2) HANITQL :

Expérim6

(ymH.p«amH

.p(AmH

= pH - 7-4

(Ji/1212101.1-1

15.20

PH = 7-4

Ci/1311.-'101.1_1

15.20—

t/seg.
112/1102

1o

1,10

1,10

1,10
1.08

1,00

1,00
0.98

0,90

0,90

0,88
0.88

1o

1,12

1,12

1,09

1,09

1,00

1,00
0,98

0,87

0,93

0,93
0.93

?O

1,20

1,19

1,19
1616

1,00

1,00
0.96

¿.85

0,83

0,80
0.80

20

1,23

1,22

1,16

1,16

1,00

1,00
0-97

0,79

0,89

0,89
0,88

?0

1,27

1,27

1,27
1:23

1,00

1,00
0.95

0,79

0,74
0.74

- 93

40

1,32

1,34

1,34
1.30

1,00
0'94

0,78

0,77

0,70
0.70

49

1,42

1,37

1,26

1,25

1,00

1,00
0,94

0,73

0,86

0,85
0.83



I

8) 2395 z pH =7.4
l

Experin.

.ptuNH

WNH

¿WMP

4) GLiCEROL s
l

ÁïExperim.

1

AWNHpUJN

¿“NI-l

Ci/finol.1_l
15420

pH = 7-4

Ci/npol.1-l
15.20

2o

1,17

1,18

1,18
1.18

1,03
1.03

(¿se
0,84

0,84
0.84

20

1.17

_ 1.20

1,20
1.16

1,05

1,05

1,02
1.02

0,84

0,84

0,85
0.87

3o

1,23

1,26

1,26
1.26

1,05

1,05
1.04

0,84

0,79

0,79
0.79

39

1,23

1,28

1,28
1,22

1,08

1,08

1,03
1.03

0,79

0,79

0,79
0.82



ACETWMIDA 2

Experin.

4>u:rwFJ

.pu:tuH

) FORMAMIDA s

Experin .

PH = 704

Cí/Dnolalhl

15.2o

1o

1,03

1,05

1,06
1.07

1,02

1,02

1,03
1.04

1,12

1,12
1,15

1,06

1,08
1.09

,3
1,07

1,10

1,10
1,14

1,04

1,04

1,05
1,08

2o

1,21

1,23
1.28

1,11

1,14
1.18

go

1,10

1,13

1,15
1,19

1,06

1,06

1,08
1,10

¿o

1,30

1,34
1.38

1,17

1,20
1.25

-95

1,13

1,17

1,18
1,24

1,07

1,07

1,10
1.12

¿o

1,39

1,41
1.44

1,22

1,27
1,30



) ETILEN GLICOL s pH = 7.4

Ezperim¿

l

-1
Ci/hm0181 t/sng

1 15.20 Rz/Roz
2 II n

3 H "

1 136,00 EZ/Roz
2 |I H

’ 3 II ll

1 256,70 R2/R02

2 ' II II

'3 II u

t pH=545
Ebberin8 Ci/hn9181-1 t/sog

1 15.2o 32/302

:2 II II
v. l

H H

1 136,00 R2/R02

2 II "

3 IV Il

1 256,70 R2/R02

2 II II

3 II n

10

1,09

1,11

1,16

1,04

1,34
1.05

0,94

OI.
0,96

1o

1,11

1,11
1,10

1,02

1,01
1,01

0,91

0,92
oQ93

1,1

1,22

1,27

1,07

1,07
1.10

0,89

0,93
0.93

2o

1,20

1,19
1,18

1,03

1,02
1.02

0,89

0,87
0.85

30

1,22

1,31

1,36

1,10

1,10
1.14

0,85

0,90
0.90

1.28

1.26

1.25

1,04

1,03
1.02

0,86

0,85
0,84

.. 96'"...

40

1,28

1,38

1,42

1,12

1,12
1.18
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A P E N D I C E IV

1) ACEïmmIDAa Cso = oQ5oo n01.1'1

Exporin. Ro.103/cn

1 1’14

2 1,13

3 1}38
4 1.04

) v

2) FORMAMIDA2 Cso = 0.500 2101.1":L

. ' Ezperin; Ro.103/cn

1 1}30
2 1.60

3 1;34

3) ETILEN GLICQL
"TT"—I-"'""_'

2a) C00 n 0.250 1301.1"l

Exporifi. Ro.}O3/cn

1 0:88

2 0,78
3' 0.76

.b) Cao a o;5oo nolQl'l

Exporin: RollOB/cn

1 1514

2 0,97

3 1,18
4 0-94

tl/z/ceg.
55

58

60

56

131/2/8980

51

52

48

tl/z/seg.
38

30

31

tl/é/sog.
49

48

Ps.105/cn.seg_1

1.20

1’10
1.30

1.00

Paolos/anGeg-l

lfr'
1:34
1.19

Ps;IB/cn.seg-l
lf14
1}20
1Q21

! r _1
Ps.105/cn.sog

1¿3o
1.26

1734

;.27



-fi

lo) Cso = 2 11101.1.-1

Exporin; Ro.103/cn tl/z/ceg. Ps;105/cn;aog;h1

1 o}95 55 2}2o

2' 1547 74 2}4o

3 1,50 66 1,90
4 1.28 78 2Loo

a) oso = 4.000 mol.1’1
l i I

v Ezperífi. Ro.1O3/cn tl/z/sog. Ps.105/cu;seg;

1 0,86" 86 2;oo

2 0,74 72 2.40

. 3 0,88 70 2.60
4 1.31 87 2.90

4) GLÏQEROLg oso = 0.500 mola":L\W
l l

' Exporin} Ro.1O3/cn tl/z/scg. PsQlOS/chsogF‘1'I
.l ' _'

1 1,39 522 0,14

2 6,74 426 o;1o
3 0.90 480 o}1o

t

5) UREAa Cso g 0.500 n01;1'1

Exporin. Ro.103/cn tl/z/seg. Ps.105/cn.neg.-1

1 1,52 310 6.28

2 o."5 252 0.20

3 1.25 228 o}3o



JURVAS TEORICAS

r/Á a/X

2:..00 í
31.00 Í'

3'“.50 f
4.00 . U

1550

0.00

0.00

0.00

(.0n

APENDIVCE

1.60

0.25
0.21

0.20

0.19

3.06

«9'9
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