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Fisiologia. — Contributo allo studio del meccanismo del pas- 
saggio volumetrico netto di soluzione attraverso la pelle di Rana 
isolata in assenza di un apparente gradiente osmotico. Nota di 
V ittorio Capraro, A rnaldo V ecli e A malia B ianchi0 , presen­
tata ((*) **) dal Socio R. Margaria.

E sta to  più volte osservato in passato e anche di recente conferm ato 
[1, 2, 3] che a ttraverso  la pelle di R ana, sia in  situ che isolata, si può osservare 
un assorbim ento di liquido da ll’am biente esterno, a con tatto  con l ’epiderm ide, 
anche in condizioni in cui questo am biente sia isotonico ed isoionico con 
l ’am biente in terno  a con ta tto  col derm a. Ciò sem bra avvenire senza che si 
abbia rigonfiam ento dello s tra to  epidermico; in altre  parole l’assunzione di 
liquido sarebbe dovu ta  ad un flusso volum etrico netto  che a ttrav ersa  l ’epider­
mide, del valore di 0 ,9 1 X 1 0 “ 6 1 cm ~ 2 h_1 [3].

Di tale fenomeno è s ta ta  d a ta  u n ’in terpretazione teorica basa ta  sulla 
presenza in seno alla barriera cutanea di gradienti osmotici locali corrispon­
denti a gradienti di concentrazione effettivi, o di gradienti osmotici formali 
dovuti alla codiffusione, del saluto insieme al solvente. Schemi di questo tipo 
sono s ta ti analizzati teoricam ente e realizzati in modelli artificiali [4, 5,6, 7, 8].

In  questo lavoro si è voluto controllare se nella pelle di R ana il passaggio 
netto  di acqua prim a ricordato  potesse in parte  ricondursi a ll’accum ulo nel 
tessuto epiderm ico di una soluzione iperosm otica. Ciò poteva essere suggerito 
anche dal fa tto  che la q u an tità  di sali di sodio che a ttrav ersa  la pelle è m olto 
m aggiore di quanto  sarebbe giustificato dal passaggio di una soluzione iso­
tonica [2].

tJn  p repara to  microscopico di pelle di R ana (fig. 1) p resenta tre s tra ti 
'ben delim itati: al di so tto  dell’epiderm ide, che costituisce lo s tra to  più esterno, 
esiste uno s tra to  di connettivo lasso contenente i vasi sanguigni e i fondi ciechi 
delle ghiandole cutanee e questo è lim itato  verso l ’interno da uno stra to  di 
connettivo più com patto  con caratteristiche del tu tto  diverse. Dalle m isure 
fa tte  al microscopio lo spessore della pelle in tera  e lo spessore della fascia 
connetti vale com patta  sono rispettivam ente di 3 X io“ 2 cm e di 9 9 X  io-2  cm.

R ichiam andosi a quanto  prim a detto , si poteva allora p rospettare  l’ipo­
tesi che, a seguito del flusso n e tto  transepiderm ico di sali di sodio, il liquido 
contenuto  nello s tra to  di connettivo lasso diventasse ipertonico, e che a questo 
si dovesse a ttrib u ire  il conseguente richiamo osmotico di acqua d a ll’am biente 
esterno.

Al fine di verificare questa  ipotesi si è proceduto nel seguente modo.

(*) Dall’Istituto di Fisiologia Generale di Milano.
(**) Nella seduta del 13 febbraio 1965,
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Esso è risu lta to  uguale a (2,27 ±0 ,07) X io -6 E A tm ^ 1 cnr~2 h ' 1 (m edia 
di 14 esperim enti).

Lo spessore della pelle in te ra  e quello della lam ina isolata sono s ta ti 
determ inati per pesata , dopo prosciugam ento con carta  bibula, e il loro valore 
medio è risu lta to  1,66 X IQ~2 g /cm 2 (m edia di 40 valori) rispettivam en te  
0,51 X ip~~2 gl cm2 (m edia di 14 valori).

Come si vede il rapporto  di spessore fra i due substrati, supponendo che 
tali lam ine abbiano densità un itaria , è m olto diverso da quello o ttenibile dai 
da ti microscopici; ciò dipende presum ibilm ente dal fa tto  che nelle determ ina­
zioni a fresco la pelle in te ra  e ancor più la lam ina connettivale com patta  ven­
gono stira te  prim a delle m isurazioni.

Il valore di « co » dovrebbe quindi essere corretto  in funzione dello spessore 
tenendo presente che a noi in teressa il valore della lam ina in situ ; è in fa tti 
ragionevole supporre che esista una correlazione tra  il valore di co e lo spes­
sore. L ’en tità  di tale correzione non è esa ttam en te  precisabile a causa del 
diverso contenuto  d ’acqua intercellulare nei due tessuti. O perando com unque 
sul rapporto  tra  i due su b stra ti quale risu lta  dai dati m icroscopici e sul valore 
di spessore della pelle in te ra  quale risu lta  dai valori di pesata , il che p o rta  
ad una correzione m assim a, si o ttiene un valore corretto  di :

cor =  i-jio x  io -6 E A.tm-1 cm ~2 h -1

D al prim o gruppo di esperim enti è sta to  o ttenu to  un flusso netto  tran s­
epiteliale d} sodio di (0,39 ±  0,05) X io -6 E cm -2 h -1 (media di 15 esperi­
m enti).

In condizioni di stanzionarietà  questo deve essere il flusso netto  che a t t r a ­
versa anche la fascia connettivale com patta  che lim ita all’in terno la pelle 
di R ana.

Supponendo che il coefficiente « co » di quest’ultim o stra to  abbia un va­
lore vicino a ‘quello determ inato  per il NaCl nel secondo gruppo di esperim enti, 
si può calco lare quale deve essere il valore di differenza di concentrazione 
tra  lo s tra to  sottoepiteliale e l’am biente interno che perm ette  il flusso nettò  
transcutaneo  di sali di sodio prim a ricordato. In fa tti si può utilizzare la for­
m ula [9]:

N a  == co'RTANa +  V (1 — a) N a

dove ANa è la differenza di concetrazione ricercata, V  è l’eventuale flusso 
volum etrico netto  a ttrav ersan te  la fascia connettivale, g è il coefficiente 
di riflessione dei sali di sodio a ttraverso  detto  stra to  e N a è la concentrazione 
m edia di sodio sem pre nello spessore dello stesso strato .

Come si vede dalla form ula, ANa dipende anche da un flusso in m assa 
sostenuto d^l trascinam ento  dovuto a V.

Se noi poi assum iam o che V sia stazionario e abbia un valore pari a quello 
transepiderm ico e cioè sia di 0,91 X io -6 1 cm -2 h -1 [3] e se contem poranea­
m ente am m ettiam o che sia a ~  o, ipotesi questa che, prescindendo dal suo
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significato, tende a rendere massimo il contributo  correttivo del secondo ad ­
dendo nella su d d etta  equazione, e N a  ^  119 X io ~ 3 E l - 1, possiamo ricavare 
un valore di ANa ~  10,6 X io ~ 3 E l -1 . Possiamo, per contro, assum ere di non 
conoscere né l ’en tità  né il verso di V  e  andare a calcolare il valore di ANa 
in corrispondenza dei valori di V  compresi tra  —■ 1 X io -6 1 cm ~2 h -1 e 
+  1 X io -  1 cm ~2 h -1 . In  corrispondenza, ANa varia linearm ente tra  
19,3 X io ~ 3 E N 1 e 10,3 X io ~ 3 E 1~L

In un lavoro precedente [3], e sullo stesso tipo di substrato , è s ta to  speri­
m entalm ente determ inato  il valore di contropressione osm otica necessaria 
ad abolire l ’assorbim ento di liquido dalla superficie esterna della epiderm ide. 
Ciò avviene quando al R inger esterno si aggiunge saccarosio in concentra­
zione m edia pari a 60 X io ~ 3M R 1 equivalente a 30 X io ~ 3 E R 1 di cloruro 
di sodio.

Come e facile constatare, questo valore è ne ttam en te  superiore ai valori 
di ANa prim a calcolati, e se i presupposti non sono errati, perm ette  di 
concludere che c’è, almeno nella pelle di R ana, la reale possibilità che un 
grad ien te di concentrazione che si istituisce nello spazio sotto  epidermico, 
contribuisca al flusso ne tto  di acqua transepiderm ico.

Bibliografia.

[1] V. CAPRARO, «A tti À cc. Naz. Lincei, Cl. Sc. fis. mat. e nat.», 9, 20 sem., fase. 3-4
(Ì950).

[2] V. Capràro e M. L. Garampi, «Memoirs of the Soc. for Endrocrinol. », 5, 60 (1955).
[3] V. Capraro e F. Marro, « Arch. Ital. Biol. », 101, 161 (1963).
[4] F. M arro e L. P esente , « N uovo Cimento», N° 1 Suppl. al voi. 1, serie I (1963).

p. 65.
[5] P. F. CURRAN e J. R. McIntosh, «Nature», 193, 347 (1962).
[b] J .T . Olgivie, J. R. McIntosh e P. F. Curran, « Biochim. ‘Biophys. Acta», 66, 441

(1963).
[7] C. R. HOUSE, « Biophysic. J. », 4 , 401 (1964).
[8] C. S. Patlak, D. A. Goldstein e J. F. Hoffman, « J. Theor. Biol.», 5, 426 (1963).
[9] O. Kedem e A. Katchalski, «Biochim. Biophys. Acta », 27, 229 (1958).


