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COMUNICACION

CELULAS ENDOTELIALES Y TROMBOSIS
EN LA ALTURA

RESUMEN

Es bastante conocido que la hipoxia crénica produce reacciones tanto Biologicas como
Fisiologicas. En estudios sobre la fisiologia de la coagulacion se han observado actividades diferentes
sobre este mecanismo en la altura con relacién a nivel del mar.

Las células endoteliales obtenidas del cordén umbilical desarrollan una actitud particular sobre la
FIBRINOLISIS cuando el valor del tPA se halla bastante elevado en 195 mg %, produciendo una
lisis del coagulo muy acelerado, ademis el factor Von Willebrand alcanza una cifra de 69 mg% una
actividad también importante sobre la funcién plaquetaria y los factores trombogénicos.

Este mecanismo asi demostrado nos obliga a realizar mds estudios sobre cultivos de células
endoteliales del cordén umbilical, estudios que nos aproximardn a explicar la lisis acelerada y la
funcionalidad de las plaquetas en condiciones dehipoagregabilidad en los habitantes nativos de la
altura, en quienes por estudios anteriores las células endoteliales liberan factores que desempefian un
rol importante en la formacién o ausencia de Trombosis con relacién a los habitantes del nivel del

mar.

PALABRAS CLAVES: Células Endoteliales, Hipoxia, Coagulacion y Plaquetas, Fibrinolisis y

Trombosis.
INTRODUCCION
Durante mucho tiempo, el endotelio

vascular fue considerado como una simple capa
hemocompatible, separando la sangre y sus
elementos figurados de los demis tejidos que
los rodean; trabajos en estos ultimos afios estin
demostrando queelendoteliovascular desempena
un papel importante en los numerosos procesos
fisiolégicos como respuesta a la trombosis, su
situacién estratégica de las células endoteliales le
confiere una particularidad en la regulacion de la
“Hemostasia”, En efecto, las células endoteliales
también participan en la actividad plaquetaria,
metabolizando las prostaglandinas, potentes
antiagregantes plaquetarios.
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Otra particularidad de las células endoteliales
es sintetizar y secretar el factor Von Willebrand
(VWEF) proteina participante en la hemostasia
primaria, regulando la generacién de la
Trombina a través del sistema de la proteina
C y la proteinas y la Trombomodilina, también
participa en la formacién del complejo Trombina
- Antitrombina III. Finalmente, las células
endoteliales regulan el sistema Fibrinolitico,
sintetizado y secretando activadores titulares
del plasmindgeno (tPA, iroquinasa) y sus

inhibidores PAL.

En la literatura médica estd reconocida
la baja frecuencia de trombosis en la altura,
posiblemente atribuido al consumo de coca o



Investigacion

bién se trataria de una participacién genética,
éstos son aspectos importantes que podrdn
explicarse con el comportamiento de las células
endoteliales como componente principal en la
Hemostasia.

MARCO TEORICO

Patolégicamente las Trombosis son de dos
clases: Arteriales y Venosas, diferenciindose
por su fisiopatologia. Las trombosis arteriales
se desarrollan por precipitacién donde toman su
parte la pared lesionada del endotelio, la adhesién
y agregacion plaquetaria desencadendndose
el mecanismo de la coagulacién, generando la
transformaci6n del Fibrinégeno en Fibrina para
estabilizar el Trombus que en algin momento
puede convertirse en trombo ocluyente con una
zona de anclaje firme.

La Trombosis venosa o por coagulacién
stibita de la columna sanguinea, se produce por
estasis sanguineo intravascular que depende de la
hipercoagulabilidad y la activida fibrinolitica, no
tiene una formacion caracteristica generalmente
ocluye completamente el didmetro vascular, no
se adhiere firmemente a la pared puediendo
ocurrir su desprendimiento con peligro de
embolia. Estas trombosis son bastante frecuentes
con relacion a las Trombosis Arteriales. En
ciudades de alturas elevadas donde la hipoxia
del medio ambiente es permanente se produce
estimulacién de la eritropoyetina en un lapso
de tiempo de 2 a 3 horas y al cabo de 5 a 6 dias
mayor produccién de glébulos rojos en médula
osea ocasionando una Eritrocitosis Fisioldgica,
con lo que se aumenta la viscosidad de la sangre
y lentificandose la circulacién, factores que
favorecen la liberacion de activadores de la
coagulacion y las plaquetas, los microtrombos
formados en estas circunstancias son lizados
por el sistema fibrinolitico constantemente
estimulado por la hipoxia.

OBIJETIVO

Se trata de compara la reactividad de las

células endoteliales del nivel del mar y de la
altura (grandes alturas como la ciudad de La
Paz 3.600 msnm) en condiciones de hipoxia y
después de ser estimuladas por la Trombina.

MATERIAL Y METODOS

Se  obtuvieron  células  endoteliales
provenientes de la vena del cordén umbilical,
proporcionado en la Maternidad del Hospital
de la Mujer de la ciudad de La Paz. Las células
desprendidas con colagenasa (Boehringer) y
cultivas en cajas Petri de 10 x 35 mm (ébstar)
en un medio de cultivo MI99 mds 20% de VWF
(suero vacuno fetal) colocado en una incubadora

2 37a C con 5% de CO2.
La dosificacién del VWF y tPA se realizaron

en el sobrenadante que se recupera cada 24
horas. Cuando se produce proliferacion celular
se afiade Trombina dentro de las cajas de cultivo
Petri y 24 horas después se realiza otro dosaje
del VWF y tPA lo que nos permitié comparar
con las células endoteliales provenientes de
FRANCIA que se obtuvieron también de la
vena del cordén umbilical y cultivas de la misma
forma que se realizaron en el IBBA. Este material
de investigacién fue transportado congelado a la
ciudad de La Paz y colocadas en cultivo, una vez
descongeladas las células Francesas, se dosifico
del sobrenandante el VWF y tPA en las mismas
condiciones que se realizaron en las células de
la altura.

RESULTADOS Y DISCUSION

Realizados los estudios en la altura y la
costa se verificé una sustancial diferencia de la
frecuencia de Trombosis a estas alturas. Lo que
podria considerarse esta clara diferencia en la
actividad de las células dndoteliales de la altura,
con los procesos biolégicos observados a nivel
del mar.

El factor Von Willebrand necesaria para la
adhesi6n plaquetaria después de la fase inicial de
la constitucién del Trombo. Asi como el tPA del
sistema fibrinolitico que destruyen los trombos
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en formacién, son secretados en cantidades
diferentes.

Una observacion bastante clara es que
las Células Endoteliales de la altura secretan
menor cantidad de factor Von Willebrand
69% junto a un tPA de 195 mg%, que las
secretadas por las Células Endoteliales del
nivel del mar, demostrindose de esta manera
que las secreciones son diferentes después de la
estimulacién con Trombina que es un poderoso
estimulador de las Células Endoteliales.
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