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Albumina
Proteina de estructura globular (~ 66.5 kDa)

Representa el 50% de las proteinas plasmaticas totales (35-45 g/L).

Sintesis hepatica

Funciones:
Presion (75-80% de la P coloidosmoética del plasma)
Unidony de moléculas enddgenas y exdgenas
Efectos : quelante ROS, metales pesados
Efecto : complejo albumina-NO
Efecto

del endotelio


Presenter
Presentation Notes
El 50% de las proteínas plasmáticas participan en el 75-80% de la presión coloidosmótica. Las propiedades oncóticas derivan 2/3 del efecto osmótico directo relacionado con la masa molecular y 1/3 del efecto de Gibbs-Donnan (debido a la carga neta negativa de la albúmina a pH fisiológico que permite atraer moléculas cargadas positivamente como Na y, en consecuencia H2O; en el espacio intravascular). 10ml de agua se unen a 1g de alb. La albúmina es el principal modulador de la distribución de fluidos en varios compartimentos del cuerpo.
Unión de moléculas: La albúmina sérica se une y transporta una gran cantidad de moléculas hidrofóbicas, tanto endógenas (colesterol, bilirrubina, tiroxina, ácidos grasos, hormonas tiroideas y esteroideas) como exógenas (fármacos como warfarina, diazepam, …), iones (Ca, Mg, Na) y gases (NO). De hecho, a través de la unión con la albúmina, muchos ligandos potencialmente tóxicos son neutralizados y catabolizados con la degradación de la proteína.
Efecto antioxidante: la albúmina es la mayor fuente extracelular de grupos sulfhidrilo reducidos, actuando como potentes quelantes de los radicales libres de oxígeno, y constituyendo el mayor sistema antioxidante circulatorio del cuerpo. En enfermedades agudas y crónicas caracterizadas por un microambiente circulatorio pro-oxidantes y pro-inflamatorio (IAM, DM, IR, cirrosis), la cantidad total de albúmina sérica humana oxidada aumenta y se correlaciona con un peor pronóstico y supervivencia. Además, la albúmina tiene la capacidad antioxidante por la unión de la porción N-terminal con metales pesados (Cu, Co, Ni, Zn y Fe), que participan en reacciones químicas generando radicales libres. 
Efecto antitrombótico: por la capacidad de unirse el NO al residuo Cys-34, con la formación del complejo Albúmina-NO o nitroso-albúmina, previniendo la rápida inactivación del NO y prolongando su efecto antiagregante plaquetar.
Efecto antiinflamatorio: la albúmina parece inhibir la secreción de citoquinas proinflamatorias (TNF-alfa) y factores del complemento (C5a) a través de la modulación de los sistemas entre células inflamatorias, como neutrófilo y células endoteliales.
Estabilización endotelial: contribuye a la estabilidad de los vasos, uniendo la matriz intersticial e interactuando con el espacio subendotelial, por tanto, participando en el mantenimiento de la permeabilidad capilar normal. También impacta positivamente en la función endotelial reduciendo el daño oxidativo y modulando la inflamación.
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Albumina exogena

Solucion acuosa transparente, ligeramente viscosa, casi incolora
amarilla, ambar o verde;

Obtencion: plasma humano - método de Cohn-Oncley con
fraccionamiento en etanol en frio

Presentaciones comercializadas:
AlbUumina 5% (isooncotica)

Albumina 20% (hiperoncotica)
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Presentation Notes
La albúmina es una solución estéril de albúmina sérica, obtenida por fraccionamiento según el método de Cohn con etanol en frío, a partir de un pool de plasma de sangre venosa. La fracción V por purificación da lugar a las soluciones de albúmina humana. 
Cada unidad de plasma empleada en la preparación de albúmina humana es testada frente al antígeno de superficie de la hepatitis B (HBsAg) y frente a los anticuerpos de los virus de la inmunodeficiencia humana (VIH-1 y VIH-2) y del virus de la hepatitis C (VHC). 
El producto se pasteuriza a 60 °C durante 10 horas. El etanol puede contribuir además a la eliminación de contaminantes infecciosos debido a su actividad bactericida y virucida. 
La solución está exenta de anticuerpos y aglutininas y se puede inyectar sin la determinación previa de grupos y factores sanguíneos.�Aditivos:
No pueden contener ningún agente antimicrobiano añadido. 
Los productos finales pueden contener acetiltriptofanato sódico con o sin caprilato sódico como agentes estabilizantes, para evitar la desnaturalización durante el tratamiento térmico. 
El pH puede ajustarse con tampones como carbonato sódico, bicarbonato sódico, hidróxido sódico y/o ácido acético. 
La solución de albúmina humana debe contener como máxiamo160 miliequivalentes de sodio por mililitro y, en el caso de la albúmina destinada a pacientes sometidos a diálisis o a recién nacidos prematuros, se establece un contenido máximo de Al de 200 microgramos por litro.
La administración de Albúmina 5% se traduce en un aumento del volumen circulatorio, mientras que la albúmina 20% produce un aumento en el volumen circulatorio a expensas del volumen intesticial e intracelular. Así, 100mL de albúmina humana 20% pueden aumentar hasta 400mL en 25 minutos.
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Albumina: aplicaciones clinicas

Correccion de la hipovolemia: criticos

Correccion de la hipoalbuminemia:
cirroticos
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Presentation Notes
En el campo de la hepatología, la albúmina humana está recomendada per la guía internacionales, puesto que ensayo clínicos randomizados y metaanálisis han demostrado su eficacia en la prevención y tratamiento de varias complicaciones de la cirrosis. En pacientes críticos, la albúmina humana también es ampliamente utilizada como fluido de resucitación, aunque los coloides no proteicos y cristaloides son considerados como primera línea de tratamiento. Además, la albúmina se ha prescrito para otras patologías específicas como síndrome nefrótico, pancreatitis, cirugía mayor, kernícterus, plasmaféresis, y enfermedad del injerto contra el huésped; aunque no exista evidencia científica que avale dichas indicaciones. Finalmente, la utilización inapropiada más común se produce cuando la albúmina humana se administra para corregir la hipoalbuminemia per se sin hipovolemia asociada o como intervención nutricional.
En este capítulo nos centraremos en las dos aplicaciones más utilizadas: corrección de la hipovolemia y de la hipoalbuminemia.
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Restablecimiento volémico: recomendaciones

Guias escandinavas (2015):

Para la poblacion critica general, con
sepsis y con traumatismo -
cristaloides > soluciones coloidales

Revision SEMICYUC (2015):

Considerar la albumina zi
séptico que no respon!
cristaloides.

No albumina en el paciente con
traumatismo craneal.

Considerar albumina en cirrosis y
peritonitis bacteriana espontanea.

*
ey

2012:

Los cristaloides de primera
eleccion en sepsis severa y shock
septico.

'a se recomienda en
gevera o shock séptico
cuando los pacientes requieren
cantidades sustanciales de
cristaloides.

Guias NICE (2016). Sepsis:
Considerar seroalbumina 4-5%
solamente en pacientes con
sepsis y shock.
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Qué recominedan las guías?
“Scandinavian clinical practice guideline on choice of fluid inresuscitation of critically ill patients with acute circulatory failure (2015)”: 
Tanto para la población crítica en general como el subgrupo de pacientes con sepsis, recomiendan utilizar cristaloides para la resucitación en lugar de hidroxietil-almidón con un nivel de recomendación alta. Tanto para la población crítica en general como el subgrupo de pacientes sepsis, recomiendan utilizar cristaloides frente gelatinas o albúmina con un nivel de recomendación débil. La recomendación respecto a la albúmina se basa en los resultados de los ensayos clínicos realizados en los que no se demuestra mayor benecificio respecto a la solución salina y al hecho de que al albúmina es un producto derivado de la sangre siendo un recurso caro y limitado. 
Para pacientes con traumatismos se recomienda el uso de cristaloides en lugar de soluciones coloidales con un nivel  de recomendación alto. 
Para los pacientes con lesiones por quemaduras no proporcionan recomendaciones ya que hay datos limitados de ensayos aleatorios sobre reanimación con fluidos en esta población de pacientes.
En la revisión reciente (2015) de la SEMICYUC “Cristaloides y coloides en la reanimación del paciente crítico” se elaboran recomendaciones prácticas sobre el empleo de fluidos en pacientes críticos adultos. En relación alas soluciones de seroalbúmina recomiendan:
La administración de albúmina en el paciente crítico no se asocia a efectos adversos demostrados, pero debe reservarse para aquellos grupos específicos de pacientes en los que se ha demostrado beneficio.
Se recomienda considerar la albúmina en la reanimación del paciente en shock séptico que no responde a cristaloides.
No debe emplearse la albúmina en el paciente con traumatismo craneal.
La administración de albúmina debe considerarse en los pacientes con cirrosis y peritonitis bacteriana espontánea.
Las guías internacionales “Surviving Sepsis Campaign: International Guidelines for Management of Severe Sepsis and Septic Shock: 2012” recomiendan:
Los cristaloides son de primera elección como fluido de reanimaciónen sepsis severa y shock séptico (grado 1B).
La albúmina se recomienda como fluido de reanimación de sepsis severa o shock séptico cuando los pacientes requieren cantitades sustanciales de cristaloides (grado 2C).
- Las guías NICE (2016) de sepsis recomiendan considerar las soluciones de seroalbúmina 4-5% para la reanimación con fluidos solamente en pacientes con sepsis y shock.
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Hipoalbuminemia: cirrosis hepatica

Evidence based clinical indications for albumin admistration in cirrhosis

Spontaneous Hepatorenal syndrome
Paracentesis bacterial
peritonitis Diagnosis Treatment
Cr> 1.5 mgsdl
Prevention Prevention of renal Exclusion of Type | HRS
of PPCD failure hypovolemia
B gliter ascites Day 1: 1.5 g'kg 1 g'kg per day Day 1: 1g/kg (max 100 g),
removed Day 3: 1 a'ko (at least two days) then 20-40 g/day
+ antibictics + diuratics + vasoconstrictors in HRS 1
withdrawal
- Ascites
Bacterial -
infections (other than SBP) Sl il
Hypervolemic hyponatremia
PPCD: disfuncion circulatoria
post-paracentesis grey zone
HRS: sindrome hepatorenal Lack of evidences fo make recomendations

Caraceni et al. EJ inter Med 2013
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La seroalbúmina se administra a pacientes con cirrosis avanzada con el objetivo de antagonizar la hipovolemia efectiva, especialmente por su capacidad de actuar como un potente expansor del plasma incrementando el gasto cardíaco y rellenando el compartimento vascular dilatado. Las propiedades funcionales de reemplazar la albúmina disfuncional también son beneficiosas.
En pacientes cirróticos con ascitis existe evidencia que la albúmina conduce a una reducción de la morbilidad y la mortalidad. No obstante, la hipoalbuminemia per se no es una indicación confirmada en pacientes con cirrosis y ascitis. La decisión sobre la necesidad del reestablecimiento volémico o el uso de albúmina depende del grado de severidad de la cirrosis hepática, así como de los déficits hemodinámicos, hormonales y inmunológicos. En la actualidad, las guías internacionales respaldan el uso de seroalbúmina en las complicaciones clínicas de la cirrosis caracterizadas por una hipovolemia efectiva extrema: (1) prevención de la disfunción circulatoria post-paracentesis; (2) prevención del fallo renal inducido por la peritonitis bacteriana espontánea; y (3) diagnóstico y tratamiento del síndrome hepatorenal, en asociación con fármacos vasoconstrictores. La presencia de hipoalbuminemia no debe ser un requisito previo para la administración de seroalbúmina exógena en estas situaciones.

Además de esta indicaciones universalmente aceptadas y con evidencia, la administración de seroalbúmina se ha propuesto por otras situaciones clínicas en pacientes cirróticos  que carecen de evidencia científica como el tratamiento de la ascitis crónica, hiponatremia hipovolémica, infecciones bacterianas distintas a la peritonitis bacteriana espontánea, encefalopatía hepática y shock séptico.
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