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Las enfermedades coronarias, son actualmente una

de las principales causas de mortandad mundial.-
En la Gltima década, la 0. M.S5. ha reportado que
el 45% de muertes en el mundo se debe a enferme-
dades vasculares y cardiopatias, per lo que en -
los Giltimos afios se han hecho mGltiples estudios
sobre las enfermedades cardiacas; y aungue se --
han legrado muchos adelantos en el diagndéstico y
en el tratamiento de éstas enfermedades, se ha -
llegado a la conclusidn (6), de que, lo que pro-
duce resultados mids eficaces @8 la prevencidn de

las cardiopatias si se aplica a su debido tiem--
po.

Dentro de los estudios programados an el Hospi--
tal de Especialidades del C. M. R. se realizd el
de "DPCI™ (deteccidn y prevencidn de cardiopa-=--
tfas isgquémicas) en los mé&dicos de &ése nosocomio
éste grupo fud elegido dadas laz caracteristicas
similares de trabajo y medio ambiente de "stress
al gue estdn sometidos; para sllo, se sometieron

a4 pruebas de esfuerzo y exémenas de laboratorio.

De lo que a nosotros compete en cuanto a dichos-
sximenes de laboratorio nos parecid adecuado ha-
cer el estudio del perfil enzimiAtico para valo--
rar la actividad de éstas en el susro después de
someter al organismo & un ejercicio fisico inten
30, tomando como punto de comparacidn la concen-
tracidn enzimitica sérica en estado basal con lo
cual, esperamos poner de manifiesto la deteccidn

de una posible cardiopatia isquémica para poder-

-




Prevenirla y evitar las consecuencias de incapa-

cidad fisica o mortalidad a que conducen.

Las pruebas que comprenden el perfil enzimitico-
son: Deshidrogenasa de Lactato: DHL; Deshidroge-
nasa de alfa hidroxi butirato: HBDH considerada-

COmO 1soenzima de la anterior; la Creatincinasga:

CK y su isoenzima, la fraccién MB: CK/MB; Amino-
Transferasa de Aspartato: TGO ¥ la Amino Transfe
rasa de Alanina: TGP, &sta con el fin de checar-
el estadc actual del higado.

Con el estudio del! perfil mencionado esperamcs -

contribuir en la deteccion vV prevencidn de las -

cardiopatias lisquémicas.
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1.- ENFERMEDADES DE RIESGO CORONARIO.

Las arterias coronarias pueden sufrir lesiones -
capaces de produrir insuficiencia severa en el -

riego sanguineo del corazdn.

La Aterosclerosis es ia principal enfermedad de-
las arterias, caracterizada por.el depbsito de -
un ateroma y placas fibrosas er las paredes inte
riores de las arterias, lo que termina por endu-
recerlas y obstruirlas.

La aterosclerosis estd influenciada por muchos -
factores como: raza, herencia, sexo, sdad, dieta
lipidos del plasma, otros padecimientos como hi
pertensidn arterial, diabetes, hipotircidismo, -
hipercolesterclemia familiar, tabaquisao, etc.,-
per lo tantec, la aterosclerosis es una enferme—-
dad que es consecuencia de ciertas caracteristi-
cas genéticas y de todos aquelios habitos socio-
culturalez que produzcan un aumentc en el nivel -
sanguinec del colesterol beta; por lo que, las =
medidas de salud que tiender a disminuir la ate-
rosclerosis se dirigen a eliminar las dietas ri-

cas en lipidos, la vida sedantaria Yy el usc del-
tabaco (14).

Como consecuencia de la atercscierosis se pueden
producir alteracicnes cardiacas como:

Isquemia: es una deficiencia en el aporte de ox§
geno al miocardio que dificulta el buen funciona
miento del mGsculo cardiaco.

Infarto: necrosis localizada o miltiple del mas-

c¢ulo cardiaco, casi siempre secundaria a uns obs




truccidén por ateromatosis de un tronce coronario.
Puede responder a otras etiovlogias y atn pueden -

producirse infartos sin oclusidn coronaria.

Actualmente existe un 2lto porcentaje de muertes-
causadas por deficiencias del corazdn. Las esta--
disticas reportadas en EStados Unidos (&), calcu-
lan gque cuando menos 22 millones de personas su--
fren de algquna forma de enfermedad cardiovascular
y hay eproximAdamente 570 mil muertes por atague-
cardiaco al afiv; de &stos, tres de cada cuatro --
gon hombres couy2 edad estd entre los 50 y 70 afios
aunque ha habido casos de trombosis curonaria en-

personas de 20 afios.

La victima tipica de una cardiopatia es el indavi
duo de vida activa gue le produce tencidn nervio-
sa elevada, agresivo, obesc, con alimentacitn a -

base de grasas y carbohidratos y generalmente un-
fumador.

Aunque la ateromatosis afecta las arterias corona
rias de pricticamente todas las personas adultas,
solamente en un clierto niGmero de ellas se mani---
fiesta 1a enfermedad debido a que existen muchos-
factores que contribuyen a incrementar los ries--

gos de sufrir ura enfermedad isquémica.

Entre los factores gue contribuyen a incrementar-
la probabilidad de sufrir una enfersedad corona--

ria podemos mencionar los siguientas:

1).- Hipertensiba: la nipertensidn o pres:16n vas-

cular elevada as uns de las causas de mayor ries-




go que puede producir una enfermadad isquémica;
cuando una persona hajo condiciones de reposo -

prasenta una presi®n sanguinea constante que ex
ceda de 145/90 mam. de mercurio,

hipertensa.

se dice que es-~

Existe ura relacidn lbdgica entre la hipertension
Yy la aparicitn de un trastorno cardiaco, debido
a que la ateromatosis tiende a agravarse con u-

na presidn vascular elevada.

2).~ Hiperlipidemia: también existe una relacitm
bien definida entre los sintomas de una enferme
dad de las arterias coronarias y la presencia -
de grasas en la sangre.

Una hiperlipidemia es consecuencia de una inges
tidn elevada de grasas saturadas y de una concen
tracidn alta de colestercl en la sangre, lo que

facilita la ateromatosis.

Hoy en dia, la hiperlipidemia se encuentra entre
ias enfermedades metabslicas mas frecuentes, de
lante de la diabetes mellitus y la gota.

Las perturbaciones del metabolismo de las iipo-
proteinas y del tramsporte de lipidos en la san
gre han s8ido en los Gltimos afios motivo de mil-
tiples estudios de gran interés er medicina pre
ventiva debido a que la frecuencia de la hiper-
lipidemia en una poblacibn se relaciona estre--

chamente con las enfermedades cardiovasculares.

La determinacidn de las diferentes fraccicones de
iipidos es de importancia fundamental debido a-

que la patologia y terapefitica que presentan es
distinta para cada una de ellas.




Para hacer una valoracibdn Gtil deben determinar
Be en el laboratorio: colesterol total, triglicé-
ridos y lipoprotelinas.

La concentracidn de los lipidcs en la sangre de
pende de varios factores como: edad, sexo, obe-
sidad, régimen alimentario, etc. Todo &sto debe

tomarse en cuenta cuando se quiere Prevenir una

enfermedad cardiovascular.

La hiporiipidemia estd muy relacionada con lag-
cardiopatlias; los pacientes con deficiencias car-
dlacars padecen generalmente de una hiperlipidemia.
En las hipercolesterinemias se forman en mas de

un 7687 de los casos, esclerosis coronarias e in
fartos en edad juvenil.

Be ha observado {(6), que al aumentar las concen
traciones de lipidos en la sangre, se eleva el-
riesgo de sufrir una enfermedad coronaria, y al
descender éstos en la sangre, disminuye signifi

cativamente la frecuencia de infartosmiocdrdicos

mortales y no mortales.

Lipoproteinas: los lipidos son transportados en
la sangre en forma de Acidoz grasos libres y de

triglicéridos segGn las necesidades metabblicas
del organismo.

Debido a su estructura guimica, los lipidos son
pricticamente insolubles en el medic acuosv de-
la sangre, por 1o que se necesitan protelinas es
peciales para tranaportarlos; éstas proteinas -
son llamadas lipoproteinas: alfa, beta y pre be
t8, y se distingue:= de acuerdc a su movilidad [ ]

lectroforética.

En caso de un msento de triglicéridos, se exceds




la capacidad de unibn liplidica a las lipoprotel-
nas produci&éndose la aparicibn de pequefas parti
culas grasas llamadas quilomicrones que producen

una turbidez lechosa en el suero.

3).- Diabetes: la diabetes es una enfermedad que
contribuye a agravar las coronariopatias debido-
a que acti:a aceierando el desarrollo de la atero
matosis y disminuyendo la probabilidad de sobre-
vivir a un ataque cardiaco,.

Adem&s, en los diabéticos son muy frecuentes las
concentraciones elevadas de cclestercl y otras -

grasas en la sangre que aumentan los riesgos c.-

ronarios.

4).- Obesidad: se ha demostrado (6), que la obe-
sidad es un factor que favorece la aparicién de-
una enfermedad cardiaca, y #sto se debe principal-
mente a que una perscna obesa tiende a presentar
hiperlipidemia. Ademas, el exceso de pesc impli-
ca un esfuerzo suplementario y &ste requiere una
aportacibn de sangre extra para cer realizado, por
lo tanto, el corazdn debe esforzarse inGtilmente
en asumir su papel de bomba aspirante para responder
a2 las necesidades del obeso.

También, el obeso que sufre un ataque cardiaco se -
encuentra en condicicnec de inferioridad, ya gue,
la evolucitén de los sintomas depende del equili-
brio entre la aportacién y la demanda de sangre-

del mfiscuelo cardfaco.

5).- Palta de ejercicio fisico: el ejercicio fi-

sico disminuye la probatilidad de nadecer enferme




i0

dades cardlacas ya gue aumenta la capacidad fun-
cional del msculo del corazdn aumentanto el rit-
mo cardiaco, y por lo tanto, el aporte sanguineo
aumenta mids fAcilmente en el momentoc en que el or
ganismo asl lo requiera.

Ademds, el ejercirio fisico ayuda a disminuir la
concentracidn de los triglicéridos séricos, aun-~

que no la del colesterol.

6).- El tabaco: investigadores Ingleses y Nortea
mericanos (6), han demostrado que la probabilidag
de muerte por afeccidn de las arterias coronarias
aumenta con la intensificacibn del h&pbito de fu-
MAr y encontraron que el cigarrillo est3 asocia-
do a la excesiva presencia de grasas en la sangre

favoreciendo el desarrcllo de los trastornos car

diacos.

7).- Edad: los padeciaientos del corazbn son pro
pios de la edad madura, aunque en muchas ocasio-
nes se presentan cardiopatias leves y agudas en-
edad juvenil. Una persona que pasa de los 40 afos-
#8td »ds propensa de sufrir una insuficiencia de

las arterias coronarias que una persona 8ds joven.

8).- Sexo: el sexo es otru factor importante gue
influye claramente an la gravedad de una corona-
riopatia.

A éste respecto, cifras reportadas por la Organi
zacidn Mundial de la Salud, indican que las mauje
res estén meros propensas al desarrollc de una a
feccibn de las arterias coronorias y que la fre-

cuencia de ataque cardiaco seguido de muerte es-
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una tercera parte mencor en las mujeres que en -
los hombres. Parcce ser que 6sto sz dsbe a la pre-—
sencia de las hormonas femeninae {estrégenos),-
que de alghn modc influyen disminuyendo o inhi-

biendo 108 procesos quimicos que provocan el de

sarrollo de la ateromatosis.

La mujer pierde &sta ventaja en la meno pausia ya
que, al disminuir la actividad estrogénica aumen
ta ia probabilidad de adquirir la enfermedad co

ronaria igeal que el hombre.

9).- Antecedentes familiares: se ha visto que -
los factores hereditarios juegan un papel impor
tante en los padecimientos de las arterias coro
DAriss en gzneral en los parientes 1nmediatos -

de pacientes gue fallecieron a causa de una car
diopatia.

10).- Régimen alimentario: un régimen alimenta-
rio rico ern grasas acentGa la ateromatosis. El-
consumo de grasas saturadas tienc influencia sC
bre el desarrollo de las enfermedades cardlacas
Por medio de un mecanismo que conciernc al meta
bolismo del colestercl, de los iriglicéridos y-
de otras substancias grasas en ia sangre, por -
lo tanto, es evidente gque el consumoc de grasas-
seturadas es una de las principales causas de -

las coronariopatias.

Ex:isnten algunos factores gue ayudan a dissinur

los riesgos de sufrir una enfermedad isquémica:

1).- Cuando se tiene un excesc de peso, debe s
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forzarse por conseguir el peso normal reduciendo
lJas calorias.

2).- Los triglicérides elevados en sangre, Be re

ducen en primer lugar disminuyendo las grasas en
la ingestiodn.

3).- El colestercl elevado en sangre, solamente-
88 reduce disminuyendo la ingestidn de colesterol
en lor alimentos y aumentandoe la excrecidbn del -

colesterol mediante Acidos grasos altamente no -

saturados.

4).- El ejercicio y el deporte influyen en la con-
Centracifn de los triglicéridos en suerc, zunque

no #n la concentracidn del colesterol.

La actividad cerporal aumenta las posibilidades-
de scbrevivencia después de sufrir un infartc de
miocardio poraque aumenta la circulacién coromaria
colateral; ademas, el ejercicio disminuye ias po

sibilidades de sufrir una cardiopatfia.

Para el diagnbstico de¢ una enfermedad isquémica,
el wmédico se vale de varios métodos como: histo-
ria clinica, estudios electrocardiograficos, es-

tudios de laboratorio, prusbas de esfuerzo, etc.

I1.~ PRUEBAS DE ESPUERZO.

La prueba de esfuerzo es unas técnica utilizada -
en la evaluacidn clinica y manejo de pacientes -

con enfermedad coronaria, es de gran valor como-
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medio diagndstico en personas aparentement. 8anas

gue presentan riesgos y sintomas de una posible-

insuficiencia coronaria.

La prueba esfuerzec consiste en hacer un estudio-
electrocardiografico durante el ejercicio fisico
gue puede ser intenso o no.

Esta técnica es Qtil gracias a que el ejercicio-
fisico adecuadamente reguladc ayuda a valorar la
fisiologia general del corazdn. La respuesta he-
modindxica al ejercicio depende de varios facto-
res, principalmente de la postura, funcionamien-
to del sistema de transporte de oxigeno {sistema
cardiovascular, pulmones y sangre) y de la inten

sidad del propic ejercicio.

Esta técnica fué propuestas primero por Goldhmmmer
y por Scherf en 1932 (4), como ayuda en el diag-
ndstico de isquemia coronaria. En una prusba de
esfuerzo se pueden usar diferentes tipos de ejer
cicio: el -sométrico como el levantamiento de pe

sas ¢ ¢l isotdnico como banda sin fin, bhicicleta

o ergimetro.

En la evaluacidn clinicz, las pruebas de esfuer-

20 tienen tres objetivos principales:

1).- Confirmar o excluir un diagnéstico de enfer
medad coronaria.

2).- Pijar o determinar 1la tolerancia del pacien
te al ejercicio y su capacidad funcional como u-

na guia en el manejo médico del paciente.

3).- Detectar las anocrmalidades Lkasmodirnldmicas y

slectrocardiograficas inducidas por el ejercicio,;
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las cuales pueden indicar que el paciente tiene-

© no enfermedad co. :r¥ia severa.

El diagndstico de las enfermedades i1squdmicas es
pecible en un 60% de los casos con la realizacibn
simultinea de la prueba de esfuerzo, estudiocs e-

lectrocardiogrdficeos y examenes de laboratorio.

Fisiologla y Fimicpatologia del ejercicio:

El criteric m&s Beguro para ver si el ejercicio-
induce isquemia del miocardio, es cobservar en el
slectrocardiograma una desviacidn anormal del segq
mento ST durante o después del ejercicio, gque se
debe a una pérdida entre el aporte y la demanda-
de sangre por las ccronarias. El grado de é&sta -
alteracidn del micocardio depende de varios para-
metros anatdmicos y hemodindmicos, tales como: -
el funcicnamiento de la circulacidn colateral de
las arterias coronarias, 1 tamafio de la lesibn-
que las estd obstruyendo, el grado de stress con
lo cual aumenta el requarimientc de oxlgenoc por-
sl miocardic y el aumentc de la presibn sanguinea
sistblica y la frecuencia cardiaca. Un factor que
también i1nfluye mucho en el :ncremento de la de-

manda de oxigenc por el corazdn es la velocidad-

de contraccidbn del miocardic.

En condiciones normales el gasto cardiaco se in-
crementa proporcicnalmente 2 la intensidad del -
ejercicio; el organismo sufre modificaciones en-
cuanto a la distribucidn de sangre en la red vas

cular, es decir, aumenta e] aporte sanguineo a -
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los misculos que estin realizando el ejercicio,-
mientras gue las &reas viscerales (higado, bazo,
pPAncreas, cerebro), permanecen igual e¢n cuanto -
al aporte sanguineo. Para gQue aumente el aporte-
sanguineoc 3 los mGsculos que estdn realizando el
esfuerzo, necesita aumentar el gasto cardiaco y-
para que aumente éste, se necesita que aumente -
el riego sanguineo coronario. En el ejercicio, el
riego sanguineo coronarioc se incrementa de 3 a 4
veces el normal.

En los misculos que estan realizando el ejercicio
aumenta de 10 a 1B veces compardndolo con el rie

go sanguineoc en el reposmo.

Si durante el ejercicio, se incCrementa la circu-
lacidn a los mésculos pero el corazén recibe apor
te insuficiente por estrechez de las arterias co
ronarias, aparecen alteraciones metabdlicas, he-
modindmicas y eléctricas.

Las alteraciones metab&licas son posibles de de-
terminar cuantificando 8cido l8ctico arterial y
VeNnoso coronar:iy.

Las alteraciones eléctricas se miden mediante L 1]
tudios electrocardiograficos en el reposo, duran
ie al esfuerzo y unos minutos después.

Las alteracicnes hemodinaAmicas se Pueden determi
nar aidiendo el gasto cardiaco en el reposo, du-
rante el ejercicio y despuds de éste, asi como -
también midiendo la presi®n arterial en éstos tres
periodos.

Junto con las alteraciones metabblicas, al sufrir
dafio el corazbm por deficiencias en el aporte --

saaguineo y de acuerdo a la magaitud de éste da-
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fio, puede haber liberacidn de enzimas y de potasio.

-

En condiciones normales y en el reposo un carazdn
que tisne una obstruccidn leve en las arterias co

ronarias pueds surtir normalmente el riego sangul

neo necesario, pero con el ejercicio se manifies-

ta mds &sta cobstruccidn al necesitar el organismo

una mayor cantidad de sangre para los misculos que
estldn realizando el esfuerzo, a tal grado que se-
puede producir una cardiopatia :sgquémica e inclu-
80 un infartec agudo del miocardio depsndiendo de-
si la obstruccitn es leve © grave, ya gue al aumen-
tar el ejercicio, aumentan el estuerzo y el traba
jo que realiza el corazdn, y por lo tanto, el or-
ganismo necesita mds cantidad de oxigeno, gque al-
haber una deficiencia coronaria se manifiesta en-

un dafio cardfiaco mayor.

Respuesta enzimdtica al ejercicio:

Se ha demostrado ampliamente (7, B, 10, 12), Gue-
un ejorcicio fisico iatenso causa una liberacidn-
de enzimas dJdel mfisculo esguelético hacia la circu
lacidn sangulinea. El ejercicio es capaz de origi-
nar unm escape enzimdticc de las céluias al liqui-
do extracelclar.

Los procedimisntos para determinar la actividad -
enzimitica han sumentado considerablemente debido

a la ‘ran utilidad y valor clinico en el diagnés-
tico de varias enfermedades.

RILEY y colaboradores (7), demostraron gue el o-.

jercicio tisico altera sl valor de la actaividad -
enzialditica en el suero de personas sanas y deter-

minaron el nivel enzimitico antes y despuds de u-




17

na caminata intensa; compararon los resultados 20
horas después de la caminata y encontraron ¢ambios
apreciables en 1lvs siguientes niveles enzimdticos:
la CK total aumentd un B4%, la DHL aumentd el 36%
Yy la TGO aumentd 182y,

KIKG y colaboradores (7), hicieron la determina-
cidn enzimidtica deepués de someter a un paciente
Joven (15 afios) a una hora de ejercicio intenso.
Los valores midximos para la actividad enzimAtica
después del ejercicio, fueron entre las 5 y 10 -

horas: la CK aumentd 12S%, la TGO 41% y la DHL -
aumentd el 37%.

KEW y cclaboradores (12), not:ficaron que el ni-
vel de las enzimas cardfacas: CK, DHL, HBDH, y -
TGO aumenta como respuesta a un esfuerzo fisico,
haciendo la zclaracidn de que los individuos en-
trenados responden con incrementos mAs pequefica-

gue los individuos no entrenados.

En la literatura (7, 8, 9, 12), hay algunas con-
troversias en cuanto al tiempo y la magnitud de-
los cambiocs en 13 z:itividad enzimatica que se rea
lizan después de efectuar una prueba de esfuerzo
8in embargo, se ha establecido que las alteracio
nes de los niveles de enzimas en el suerc depen-
den de la intensidad del esfuerzo, del grado de-
entrenamiento de la persona y del tiempo que se-
efectGe el ejarcicio (7); ademds, es muy importan
te tomar en cuenta la vida media de las enzimas,
Y por lo tarto, el tiempo para hacer la determi-

nacidn de los niveles enzimidticos después del e-
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jercicio va a influir mucho en los resultados.

Lags enzimas que e encuentran en concentraciones
relativamente elevadas en el mfsculo esquelético
se van a encontrar en niveles mucho was elevados
en el suero despuds de realizar el ejercicio fi-
sico, ya gque, presumiblemente el e)ercicio causa
una liberzcidtn de éstas enzimas del tejido muecu

lar hacia la sangre (8).

III.- VALORACICON ENZIMATICA.

El ankligis de las enzimap séricas es habitual,-
asi como el electrocardiograma, en el disgnbsti-
co de los pacientes sospechosos de haber sufrido
un infarto del miocard:o.

La determinacidn de la actividad enzimitica tie-
ne sy miximo valor cuandco el diagndatico s2 encuen
tra obstaculizado por rasgos clinicos o electro-
cardiogrAficos atipicos o por anormalidades elac
trocardiogridficar residuales de un infarto ante-
rior.

El aspecto mis importante de la determinacifén en
zimftica en el suero de pacientes gue presentan-
dolor tordcico o cualquier sintoma isquémico re-
side en el valor normal de la actividad de cada-
enzima para excluir el diagndstico de uwn infarto
del miocardio. Para ésto se toma en cusnta la vi

da media de las enzimas gue se determinan en és-
te diagnbéstico.
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El principal propésito de &stas determinacicaes-
enzimdticas, es detectar un pPesible dafic del co-
razdn tan precizc como sea pesible. La precigidn
con la cual ésto se puede llevar a cabo depende-

de muchos factores externos, asi coao de proble-
mas clinicos,.

Las determinaciones enzimaticas son itiles en el
diagndéstico de daiio cardiaco, pero su "baja" es-
pecificidad hacia &se 6rgano disminuye su utili-
dad, debido a que se encuentran la mayoria de e-
llas en un gran nGmero de 6rganos, que en un mo-
mento determinado pueden elevarse al mismo Ciem-
PO en varias enfoarmedades. Sin eabargo, gracias-
4 los tiempos caracteristicos de mantenerse ele
vadas las actividades enzimaticas en el caso de-
alteraciones cardiacas, pueden ser atiles con al

gunas ventajas.
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Enzimas de interés clinico en enfermedades isqué
micas:

1).- DESHIDROGENASA DE LACTATO: 1.1.1.27 : DHL.

La deshidrogenasa de lactato es una enzima de --
transferencia de hidrbdgeno, que cataliza la oxXi-
dacidn de lactato a piruvato con medicidn de ni-
cotin adenin dinucleotido: NAD® como aceptor de-
hidrb6geno. La reaccidn es reversible.

La actividad de le deshidrogenasa de lactato pue
de encontrarse virtualmente en todos los tejidos
del orgarnismo.

El higadeo v el mO3culo eaquelético tienen grandes
toncentraciones de DHL, después le siguen el co-
razbn, gloébulos rojos, rif:om, pulmdn, plncreas y
cterebro. Puesto que la actividad de la DHL en los
gldbulos rojos es 100 veces mayor que en el sue-
ro, para la determinacidn de ésta enzima el sue-
ro no debe presentar hemdliris, ya gue por poca-

que fuera alteraria notablemente los resultados.

Importancia clinica:

El incremento en la actividad de la DHL se encuen
tra ep varios padecimientos como: anemia megalo-

bléstica y hemolitica, enfermedad hepidtica, enfer

medad renal, embolia pulmonar, infarto pulmonar,

alteraciones neuromusculares como distrofia mus-
cular y muy marcadamente en variass enfermedades-
necplésicas y mieloproliferativas.

La determinacidn de la actividad de la DHL tiene
importancia clinica y es muy fitil er el di2gnds-

tice de enfermedades cardiacas; en muchos casos-
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con historia clinica tipica, sintomatologia cla-
Bica y datos electrocardiograficos congruentes, -
Y2 que ésta determinacién permite confirmar un -
diagnéstico .

Ademds, es indispensable determinar la actividad
de la DHL en los casos clinicamente silenciocsocs,
en aquellos con sintomas atipicos de infarto; --
también en los cascs en que no es POBible estable
cer el diagnéstico con estudios electrocardicgrd
ficos y sobre tcdo, 2n loec casos en que se difi
culta la valoracién del electrocardiograma.

El aumento de la actividad de la DHL empieza de-
las 12 a las 24 horar después de producide ..} in
farto; frecuentemente alcanza valore. de 2 a 3 -
veces el limite superior normal. Este pico de ac
tividad es normalmente alcanzado a los 3 dias des
puds del dolor toracico Yy la actividad puede pex
Banecer elevada por un perfodo de 10 a 14 dlas -
después de producido el infarto.

El periodoc que permanece elevada la actividad de
la DHL después de un infarto representa una ven-
taje para el diagnbstico, sobre todo sa las mues
tras de sangre no pueden tomarse hasta pasados u

nos diaz despubs del infarto.

2) .~ DESHIDROGENASA ALFA HIDROXI-BUTIRATO: HBDH.

La HBDH es una enzima de transferencia de Lidrb-
geno, cataliza la oxidacibén de alfa-hxdroxx-buti
Tato a alfa-ceto-butirato con el adenin nicotin-
dinuclaotido comc aceptor de hidrbgenc. La rea--

ccidn es reversibile.

La HBDGH se¢ enc:entra en muchos tejidos del orga-
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nismo, tales cowo: higado, wfsculo esquelético,-
coragdn, rifidn, glbébbuloe rojos, plncreas, etc.

L.a HBDH e» una expre2s5idn de la actividad de la -
sabunidad H de la DHL en otro substrato. La acti
vidad de HBDH no es enteramente espscifica para-
la imoenzima DBL1. sin embargo hace gue la subu-
nidad H se sacueantre en 4 ds las 5 isoecazimas de
la DHL. La determinaci®n de la actividad de la -
HBDH en el suerc proporciona una2 alternativa pa-

rad la separacidn de lar imoenzimas de la DHL.

Importancia clinica:

Las elevaciones de la HBDH se manifiestan marca-
daments en alteraciones hepatocelulares y ep 70%
de los pacisntes sometidos a cirugia gque reflejan
un dafio muscular.

En la angina de eafuerzo, irsuficiencia coromsria,
inguficisncia cardiaca congestiva y en el infar-

to pulmeonar, la actividad enzimdtica de la HBDH-

es normal.

En el infartc del miccardic, la actividad de la-
HBDH es paralela a la actividad de la DHL; sn sue
ro los niveles se elevan de 12 a 24 horas despuda
del infartec y aloanza niveles de 2 a 3 veces lo-
normal. Este pico de actividad es aicanzradoa los
3 dias después de producido el infarto. La acti-
vidad enzimdtica permanece slevada de 12 a 15 --
dias despuds.

Su comportamiento e» similar a la DHL, primero -
porque no es especifics para la actividad del co
razbn, y segundo, perque la determinacién de la

HBDH mo mejora la informacibn para el diagnéstico
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en forma significativa como para garaantizar lo -

suficiente su determinaci®n como rutina.

3).- ATP CEEATINA FOSFO TRANSFERASA: 2.7.3.2.: CK

La CK cataliza la fosforilacidn reversible de crea
tina por trifesfato de adenosina {(ATP). El equi-
librio de la reaccidn depesnde de la corncentracifm
de iones de hidrbgeno. Como la reaccidn es rever
sible, se pusde medir creatina o fosfato de crea
tina. Se incuba @l ATP, con la creatina y la mms
tra forsindose fosfato de creatina el cusl se hi
droliza y se libera fosfato irorgdnico.

lLa CK se encuentra en concentracioneet muy eleva-
das en ei mfisculo esquelético y en el misculo car-
diaco. En sl cerebro se encuentran cantidades a-
preciables. Poca o nuia actividad de CK se encuen
tra en pulmbdn, higadc, rifidn, pAncreas y glébulos -
rojos. Comc los glbbulos rojos no contienen pricti
camente CK, una ligera hem&lisis no interfiere -

en su determinacidn en el suero.

Importancia clinica:

La deterainacibn de la actividad de CK en suero-
o8 la mis particular parsa la deteccidtn y diagnde-
tico del infartc del miocardio. La actividad de-
CK esspieza a aumentar aproximiddamente de 4 a B -
horas después del infartc, llegasndo los niveles de &
a 10 veces ol limite superior normal. El pico =i
ximo de actividad enzimdtica se produce 24 horas
despuds de producido el infarto y retorna a su -
valor normal aproximiidamente al 5 ata.

Debidc a su localizacidn en varios organcos dal -
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organismo, tiene una pobre especificidad que dis
minuye el valor clinicn de la d~terminacidn en.el
diagndstico del infarto del miocardio lo que repre
senta una desventaja.

Elevaciones de la actividad de CK en ausencia de
infarto se pueden encontrar en: padecimientos car
diacus, dahos en el mGsculo onquelétxco.tupotupi
dismc, enfermedades neuroldgicas como: hemorragia
subaracnoidea, tumor cerebral, convulsiones, me-
ningitis, encefaiitis, etc. En todas éstas enfer
medades la liberacidn enzimdtica no es clara de-

bido a que la CK no atraviesa la darrera hemato-
encefilica.

4).- PRACCION CKX/MB:

La CK tiene %res isocenzimas:

CKI: BB B2

Clz: 3n MB

CK3: N H2

Cada isocenzima estad formada POr una combinacidn-
de subunidades B ¢ M o ambas. El polipéptido B asi
s® llama porque se aisla del cerebro (brain), y-
el M pertenece al s@sculs ®squelético. La fraccidn
BB @5 la mids movible, miesntras que la MM es la -
mds lenta. Estos son los dos hemodimeros. Hay un
hibrido: el MB que sc considers virtualmente ec-
pecifico del miocardio.

La interpretacidn de los niveles de isoenzimas -
de la CK mis importants en sl sentido clinico, es
la ausencia o presencia de la fraccidn cardisca:
la CK/MB.
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La fraccitn cerebral CK/BB no es frecuente encon
trarla en suerc despuss de un accidente vascular,
debido a que la enzima no puede cruzar facilmen-

te la barrera hemato-encefalica.

Importancia clinica:

La principal utilidad de la defterminacidn de la-
CK/MB es en el diagr®stico del infarto del mio--
cardio. La presencia de CK/MB en el sueroc indica
dafic en el miccardio y su actividad sérica apare
Ce aproximidamente de 6 a B horas después de que
se produce el infarto y su actividad maxima ocu-
rre a las 24 horas y tiende a volver a la norma-
lidad entre las 48 y 60 horas despuéds.

La actividad de la CK/MB no excede del 40% de la
CK total, ya que 21 restc es CK/MM y é&sta fraccibn

permanece elevada durante 4 o 5 dias después del
infarto.

La presencia de CK/MB en el sueroc nc eg 100% espe
cifica dei miocardio; se encontrd tambifn en cier-
tas distrofias musculares y en pacierntes con mio
globinuria significativa; pero é&stas condicicnes

no presentan un problema en el diaganéstico del -

infarto del mioccardio.

La determinacitn de la CK/MB tiene un especial -
interés clinico en los casos en que el electrocar-
diograma no es valorable como en el caso de un -
blogquec de rama o de un i1nfarto del miocar dio -y
reciente. Tambi&n cuando hay lesiones producidas
por la corriente eléctrica, cuardo hay desfibri-
lacidn y macaje externo del corazbn o posterior-

®mente 2 una angiografia coronaria.
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5).- AMINO TRANSFERASA DE ASPARTATO: 2.6.1.1. : TGO.

La TG0 cataliza la reaccidbn reversible en donde-

el oxalacetato es reducido a malato en presencia

de nicotin adenin dinucleftide

....... 5 2 medids quz trane~

curre la reaccidbn el NADH se oxida a NAD+.

La TGO se encuentra en al higado, corazdn, ambscu
lo esquelético, pulmdn, pincreas, rifidn y glébu-
l¢m rojos. Debido a ésta amplia distribucidn, la
determinscidn de la actividad de la TGO es rela-
tivamente inespecifics, por lo tanto, la determi
nacidn de la actividad de TGO en el Bueroc no nos
Proporciona upa informacibdbn gue consideremos do-
finitiva y aungue la TGO fué la primera enzi=a -
que se determind coms ayuda en el diaénbstzco -
del infarto del miocardio, su valor clinico dis-
minuye debido & su baja especificidad y poca sen
sibilidad.

El suero para la determinacién de #sta enzima de
be estar libre de hemblisis ya que me encuentra-

en grandes cantidades en los eritrocitos.

Importancia clinica:

La actividad de la TGO empiexza a aumentar de 8 a
12 horas despudes del infarto miocdrdico, alcan--
zando su valor mdximo de Z a 3 veces su limite -
normal sygperior 24 horas despubs de haberse pro-
ducido ¢l dolor torlcico, retcrnando a su valor-
normal a los 5 dias aproximadamente.

Tambibén encontramos aumentos de su actividad ern-
otras alteraciones clinicas como: congestidn car

dfaca, insuficiencia coronaria aguda, miocarditis
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debida a fiebre reumitica, taquicardias prolonga
das, anemii hemdlitica, infarto renal y en enfer
medacdes hepdticas cuya actividad se considera co
mo un indice de dafio henatocelular.

También, se prescnta marcada elevacidn de la TGO
en pacientes con anfermedad del tracto biliar --
que son tratados con narcdticos y fArmacos como:
analgésicos, anestésicos, antibi®ticos, esteroi-

des, anticoncsptivos y tranquilizantes.

6).- AMINO TRANSFERASA DE ALANINA: 2.6.1.2.:1TGP.

La TGP cataliza una reaccidn reversible en donde
el piruvato formado en la reaccidn es reducido &
lactato por la presencia de nicotin adenin dinu-

cledtido y a medida que transcurre la reaccibn -

el MADH es oxidado a IAD+.

La TGP se encuentra en el higado en grandes ccn-
centraciones, pero estd también presente en o---
tros Organos como: corazdn, rifdn, mGsculo es---

triado, p&ncreas, bazo, pulmbn y en los glébulos
rojos.

Iimportancia clinica:

La determinacidn de la actividad enzimiAtica de -
la TGP tiene valor clinico principalmente en en-
fermedades hepiticas como: hepatitis, icteri cias,
cirrosis, etc.

Desde el punto de vista clinico es de gran utili
lidad bacer la determinacidn simuitinea de las -
dcs transaminasas, ya que de &ste modo se puede-

hacer un diagnbdstico diferencial mas 6til; por .
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jemplo, en el caso del infarto agudc del miccar-
dio se presenta un incremsnto de la a-tividad de
la TGO, mientras gue la TGP permanece casi nor--
mal. Si el infartc es agudo y ee complica con un
fallo cardiaco congestivo o con un shock, los ni
veles de TGP pueden elevarse. En la angina de es
fuerzo y cualquier insuficiencia ccronaria aguda,
la actividad de las dos transaminasas perxcanece-
normal; pero si alguno de &stos padecimientos se
complica cor alguna lesidn hepética puede elevar
8¢ la actividad de las transaminasas.

También cuando hay taquicardia paroxistica pue~--~

den encontrarse aumentos marcados de TGO y TGP -

sdricas.
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PARTE EXPERIMENTAL.,
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I.- MATERTIAKIL,

A).- MATERIAL HUMANO: el e8tudio se realizé en -
el laboratorio del Hosmpital de Especialidades --
del Centro Médico "La Raxza". Los pacientes gque -
8¢ sometieron a &ste estudic fueron los médicor-
de dicho nosocomio los cuales son personas apa--
rentemente sanas, que tienen condiciones de vida
similares , que llevan una vida de tensibn cons-

tante por el tipo de actividades que desempefian.

El mecanismc que sea €iguid en éste programa de--
"DPCI* (deteccidn y prevencidn de cardiopatia is
quémica) fué el siguiente: el interesado llend -
un cues?ionario con sus datos personales y ante-
cedentes generales; al entrogar dicho cuestiona-
rio en el Dapartamento de Electrodiagntéstico se-
12 entregd su tarjeta de citas para los sxAmenes
de laboraterioc, radiografia del térax, electro--

cardiograsa y prueba de esfuerzo.

En 8l laboratorio a cada paciente se le tomaron-
dos muestras de sangre: una basal ¥ una post-—-es-
fuerzc.

El dia del estudio a cada pacirnte se le citdh —-
con un ayunc de 12 horas mininc para la toma de-
la muestrs basal. BEn ésts miestra basal se le de
tersinaron todos los andlisis necesarios para va
lorar su sstado sstabélico general como: biome--
tria hembtica completa, quimica sanguinea que --
comprende: glucosa, urea, creatinina y &cado Gra
co; electrolitos: CO,, cloro, sodio Yy potasio; -

2
perfil de 1lipidos: colestercl total, triglicéri-
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dos y lipoproteinas: beta, pre beta y alfa. Rel
mismo, en la muestra basal se determiad dertrode
la primera hora después de obtenida la muestra,
el perfil cardiaco enzimAtico que nos ocupa en-

éste estudio: DHL, HBDH, CK, CK/MB, TGO y TGP.

Despuds de la toma de sangre basal, el paciente
realizd la prueba de esfuerzo, que consisitid -
en una caminata en una banda sin fin segin 1a es
cala y técnica de Bruce que consta de siete eta
pas, cada una de 3 minutos pero aumentando en -
cada etapa la velocidad y el por ciento de la -
pendiente de la banda comoc se muestra en la si-

guiente tabla:

Etapa Vel. (mph} 5 pendiente Tiempo (min)
1 1.7 1¢ k|
2 2.5 12 3
3 3.4 14 k!
4 4.2 16 3
5 5.0 18 3
© 3.5 20 3
7 6.0 22 3

Al realizar la prueba de eafuerzo, a cada pacien
te se le tomd la presidbn arterial en reposv, du
rante el ejercicio y después del ejercicio. Ade
mds, se le tomd el electrocardiograma durante -
&8tos tres periodos.

La prueba de esfueric se realizd hasta donde =l

paciente resisitid si no se presentadba alguma 3l
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teracidn antes. Generalmente la prueba se sus-
pendid por fatiga muscular o cansancio fisico.
Rl terminar la prueba Jde esfucrzo se calculd la
frecuencia cardiaca maxima a que llegd el pa--
ciente y gqué presidn arterial madxims alcanz®.

De &sta manera, la pryeba de esfuerzo es auy G
til para valorar la capacidad de respuesta del

corazbn durante e inmediatamente después del e

jercicio fisico.

Después de la prueba de esfuerzc se tomd la se
gunda muestra de sangre o sea la post-ejercicio)
en el suero de ésta sejunda muestra (nicamente
se hizo la determinaci6n de la actividad enzi-
B&tica. La muestra pust-ejercicio se tomé des-

puds de gue el paciente terminé la prueba de -

esfuerzo.

Se obtuvieron muestras de sangre de 134 pacien
tes de los cuales se analizaron solamente 100-
por contar con todos los requisitos: presidn -
arterial en reposo, durante y después del ejer
cicio, muestra basal Yy muestra post-e¢jercicio,
y ademds gie no presentaron ninguna alteraciotn
para poder efectuar la prueba sin problemas.

Se obtuvieroa 100 muestras basales y 100 mues-
tras post-ejercicic, en donde observamos los cam—
bios gue sufren los niveles enzimadticos en el-
organismo ccr el ejercicio fisico y qué otros-

factores pueden influir en &stos cambios.

Caracteristicas de los 100 pacientes qua reali

zaron la prueba de esfuerzo:




i3

Sexo: hombres: B4.

mujeres: 16,

Edad: entre 27 y 60 afios: de 20 a 30: 6.
de 31 a 40: 50.
de 41 a 50: 32.

de 51 a 60: 12.

Tabayjuismoc: S3 fuman: de ) a IO cigarros: 21.
de 11 a 20 cigarros: 14.
de 21 a 30 cigarros: 11.
de 31 a 40 cigarros: 7.

Alcoholigwo: 50 toman Oocasionalmente.

Ej)ercicio: 51 hacen algtn tipo de ejercicac des

de una a siete veces POr Semana.

Alimentacidn: abundante =zn grasas: 37.

abundante en carbohid:atos: 57,

Antecedentes familiares: infarto: 36.
diabetes: 46,
obesidad: 4€.
hipertensidbn: 32,
hiperlipidemia: 7,
i1squemia: 19,
artritis reuvmatoide: 1.

ningin antecedente: 18.

Antecedentes personales: hipertensidn:16.
doior en cara anterior-
del tdrax: 9.

disnea de esfuerzo: 10.
diabetes: .

cefalea: 77

hiperiipidemia: 2.

ningln antecedente: €7,
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B).~- MATERIAL DE LABORATORIO:

Material bioldgico: suero fresco libre de hem51i
sis.

Material de vidrio: tubos de 13 x 100.
pipetas pasteur.

pipetags graduadas de 10 m],-
5ml, 1 ml y de 0.1 ml.

Aparatos: Un "Teco-meter” (de Bohringer Mannheim)
calibrado a 366 nm. con celdillas de 1
cm. de paso de luz.-
crendmetro.

centrifuga.

I¥.- METODOLGCG I A.

1).~ Deshidrogenasa Je Lactato: 1.1.1.27. : DHL.
Método estandar optimado.

Reaccidn que se lleva a cabo:

Piruvato + WA + H' = lactato + mn'.
Material hiolbgico: suero fresco libre de hemdlisis.

Reactivos y su concentracidn:
BADH: 0.18 mmol/].

ll:tign-t31|utltrtUn'-ntiquntu'd- fosfato: 50 mmol/).
pH = 7.5

Piruvato: 2.6 =mmol/l.

Preparacién de la solucidn reactiva: el NADH se-
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disuelve con 3.0 al de la solucidn amortigquadora,
ésta solucibn se lleva a temperatura de 25 °C an

tes de usarse.

Condiciones de la determinacibn:

longitud de onda: 366 nm,

celdilla de vidrio de 1 cm. de paso da luz.
temperatura: 25 °c.

blanco: de aire.

Valores de referencia: DHL en suerc de 120 a 240 U/l
a 25 %.

La actividad enzimidtica se expresa en UNIDADES -
IRTERNACIONATLES. La unidad internacional se ex--
presa como: U/1l: es la cantidad de enzima capaz-
de convertir ! micromol de sBubstratoc por minuto-

bajo condiciones Sptimas de medicidn.

Control de calidad: se usarcn eueros control de-

Precinorm £ y Precipath E.

Técnica: a la soclucidn reactiva ya preparada y &
25 %% se le agreca 0.1 ml del suerc problema. Se
mezcla perfectamente y se vierte en la celdilla.
Al cabo de 1 minuto se lee 1ls extincidn y se dis
para ¢l cronbmetro simultAneamente. Se repiten -

las lecturas exactamente 1, 2 y 3 minutos despubs.

Calculos: con las diferencias de extincidn de --
las lecturas se calcula el AE/min y con é&ste se
buscan los valores de la actividad de la DHL en-

la tabla o se calculan con el factor:

811(25 oc’ = 9118 x AE/min.



36

También, la actividad enzimdtica se puede calcu-

lar mediante la formula:

011(25 %) = AE/min x vol. total
E molar x 1 om x vol. musstra

x 1000

donde la Extincidn molar es 3.4 a 365 nm.

2}.- DESMIDROGENASA ALFA HIDROXI BUTIRATO: HEDH.

Mbtodo estAndar optimado.

Reacciln que se lleva a cabo:

+
a-cetcbutir 3 : it
alf " ato + NADH + H Q;EF—————-i' aifa-hidroxil::
tirato + NAD

Se mide la diswinucibn de la extincidn producida.

Material bioldgico: suero fresco libre de hemdli-
Bis.

Reactivos y sus concentraciones finales:
NADH: 0.18 mmol/1l.

solucidn amcortiguadora de fosfato: 50 mmol/1l.
pﬂ-?.S

alfa-cetobutirato: 2.0 mmol/l.

Preparacidn de la sclucidn reactiva: el NADH se -
disuelve con 3.0 ml de 1a solucidn amortiguadora.

Esta solucibn reactiva se lleva a temperatura de

25 °c antes de usarse.

Condiciones de la determinacidn:

longitud de onda: 366 nm.

celdilla de vidrioc de 1 ¢m de paso de luz.
temperatura: 25°c.

Blanco: de airs.
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Valores de refe:ancia: 1a HBDH en SUeroc e nor--
mal de 55 a 140 U/l a 25 oc.

Para el control de calidad se usaron Bueros con-

trol de Precinorm E y Precipath E.

Técnica: a la solucidn reactiva ¥a preparada y a
25 °C se le agrega 0.1 ml del suerc problema. Se
®ezcla perfectamente y se vierte en la celdilla.
Al cabo de 1 minuto se lee la extincidn y se dis
para simultaneamente 2l cronbmetro. Se repiten -

las lecturas exactamente 1, 2 Yy 3 minutos despuds.

C8lculos: se llevan a cabo en las mismas condi--

tiones gue para la DHL.

3).- ATP creatina fosfo transferasa: 2.7.3.2.:§§

Método estandar optimado.
La reaccidn que se lleva a cabo es:

Creatinfcsfato + ADP dﬁE:——-v creatina s ATP.
a
siucosa + A?P'G—jﬁ?———’ glucosa-6-P + ADP.

+ "
-l A ‘—_—__’
Glucosa-6-P + NADP 6P -Dh gluconato-6-P + NADPH

&H‘.
Reactivos y concentraciones finales;
enzima/coenzima/sybstratc:
acetato de magnesio: 10 mmol/l.
ADP: 1.0 oamol/1.
ANP: 10 mmol/1.
WADP: 0.6 mmocl /1.



creatinfosfato: 35 mmol/l.
HK: &1.2 u/ml.
G6P-DH:=1.2 U/ml.
glutatidn: 9.0 mmocl/l.

soluciln amortiguadora de glucosa: solucidn amor
tiguadora de trietanoclamina: 0.1 mol/l.
pH= 7.0

gluccsa: 20 mmol/l.
Material bdicldgico: se usa suero fresco.

Preparacidn de la sclucidn reactiva- la mezcla-
de las enzimas/coenzima/substrato se disuelve -
con 2.5 ml de la sulvcidn amortiguadora de glu-
cosa. La sclucidn reactiva una vez preparada se

lleva a 25 t"c: antes de usarse.

Condiciones de la determinacibdn:

longitud de onda: 366 nm.

celdilla de vidrio de 1 cm de paso de luz.
temperatura: 25 oc.

blanco de aire.

Valores de referencia de la CK en suero: hasta-
50 g/1.

En la determinacidn de la actividad de la CK se
usaron sn @l control de calidad sueros control-

de Precinorm E y Precipath E.

Técnica: 3 la solucidn reactiva ya preparcda y-
a 25 °c se le agrega 0.1 ml del suero problema,
se mezxcla perfectamente y se vierte en ia celdi
lla. Al cabo de 1 min. se lee 13 extincibn y se
dispara siaultdneamente el cronésetroc. Se repi-

ten las lecturas exactamente 1, 2 y 3 min.después.
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Cadlculos: con las diferencias de exiincién de las
lecturas se calcula el AE/min promedio, y con #&s
te se buscan los valores de la actividad de la -

CK en la tabla o se calculen con el factor que -

en éste caso es 7429 con la férmula:

= 7 ' .
v/l {25°C) 429 x AE/min a 366 nm

También, el factor y los valores de la actividad

enzimbtica se pueden calcular con la fbrmula:

U/l(zsoc) = ép/nxn x vol. total. x
E molar x 1 cm x vol.muestra

1000

donde ia extincidn molar es 3.3 a 366 nm.

4).- Fraccidn MB de la CK: CK/MB.

Fundamento de l: reacc:i®n: 1oz roactivos pa'a de
terminar la actividad de la creatincinasa contie
nen ademds anticuerpcs CK/M que inhiben totalmen
te la actividad de las subunidades CK/M, por lo-
tanto, en ésta determinacioOn se mide la activi--
dad de CK/B y a partir de ella se calcula la ac-

tividad de la fraccidn CK/MB.
Material biolbgico: se usa suero fresco.

Reactivos y su concentracidn final:

solucidn amortiguadora de substrato.

mezcla de enzima/coenzima/anticuerpos.

reactivo de iniciacidn: creatinafosfato.
amortiguador de acetatoc de imidazol: 100 smol/1.
pH = 6.1

fosfato de creatina: 30 umol/l.

glucosa: 20 amol/l.
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n-acetilcisteina: 20 mmol/l

acetato de magnesio: 10 mmol/l.

EDTA: 2 mmol/l.

ADP: 2 mmol/l.

HADP: 2 mmel/}.

AMP: 2 mmol/l.

adenosin (5*') - alenosina: 10 mmol/l.
glucosa-6 fosfato-deshidrogenasa:z1.5 ku/l.
hexocinasa: 2.5 ku/1.

anticuerpos (de cabra) inhibidores de CK/MM (hu-
mano): 1000 u/l.

Preparacibn de las socluciones reactivas:
Solucidn reactiva: se disuelve la mezcla de enzi
mad/coenzima/anticuerpos con 2.5 ml de la solucibdn
amortiguadora de substrato.

S5olucidn de iniciacibn: disolver la creatinafos-

fato con 1 mal de la solucidbn amortiguadora de --
substrato.

Condicicnes de la determinacaidn:

longitud de onda: 366 nm.

celdilla de vidrio de 1 cm de paso de luz.
temperatura de 25 °c.

blanco: de aire.

Valores de referencia: CK/MB en sueroc: 0 U/1 y 0%,

Control de calidad: suero contreol de Precinors B
y Precipath E.

Técnica: preincubar lcs reactivos y las celdillas
a 25 oC. Agregar a la solucidn reactiva ya prepa-
rada 0.1 =]l de la muestra problema, verter en la-
celdilla agitando suavemente para mezclar e incu-

bar a 25 °c durante 10 minutos. Agregar 0.1 ml de
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la solucidn de iniciacidn, mezclar e incubar 2 -
minutos a la misma temperatura. Leer inmediata--

mente la extincidn minuto a minuto, durante 5 mi
nutos.

Calculos: para calcular la actividad de las sub-
unidades MB se aplica el promedio de las AE/min.

obtenidas a 366 nm en la siguiente férmuyla:

U/lus Ouy = AE/min x 15428,
También s¢ purden calcular directamente en la --

tabla correspondiente para obtener la actividad-

enzimdticz de la CKX/MB.

5).- Amino transferasa de aspartato: 2.6.1.1.: TGO

Método estindar optimado.

Reaccidn que se lleva a cabo:

L-glutamato + oxalacetato ‘—¥EE_—" L-asparta-

to + alfa-cetoglutarato.

Oxalacetato + HNADH + H X <€

— L-mal
MDH L-malatc

+
+ NAD

se aijde la disminucitn de la extincidn produci-
da.

Material bioldgico: se uss suerc fresco libre -
de hemblisis.

Reactivos y su concentracidrn final:
L-aspartato: 32.5 mmol/l.

NADH: 0.18 mmcl/1.

MDH: 20.6 U/»l.
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LDH: >1.2 U/ml.
alfa-cetoglutarato: 6.7 mmol/l.
amortiguador/enzimas/coenzima/substrato.

amortiguador de fosfato: §0 mmol/l a pH de 7.4

Preparacidn de la solucidn sea~tiva: la mezcla -
de amortiguador/enzimas/coenzima/substrato se di
Suelve con 3.0 ml de agua bidestilada. El reacti

vo preparado debe estar a 25 °c en ei momento de

usarse.

Condiciones de la determinacidn:

longitud de onrda: 36& nm.

celdilla de vidric de 1 cm de paso de luz.
temperatura de 25 0c.

blanco: de aire.

Valores de referencia: TGO en suerc hasta 12
v/l.

Control de calidad: se usaron suervs controi de-

Precirnorm E y Precipath E

- -

Técnica:

a la solucibn reactiva ya preparada y--
o
a 25

C se le agregan 0.5 ml del suero problema,
se¢ mezclan perfectamente y se vierte en la celdi
1la. Al cabo de 1 minuto se lee la extincibn y -
se dispar:s simultineamente el crondmetro. Se re-

piten las lecturas exactamente 1, 2 y 3 minutos-
después.

Cllculos: con las diferencias de extincibdbn de —-
las lecturas se calcula el AE/m1in promedio y con
éste se buscan los valores de la actividad de la
TGO en la tabla correspondiente ¢ se calcuian -~-

con el factor en la siguiente formulea:
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u/ 0 = 2121 x AE/min a 365 nm.

Leas °c)
La actividad enzimAtica de le TGO y el factor se

punden calcular con la siguiente férmula:

u/l ( 25°C) = AE/min x vol. total
E molar x 1 am x vol.muestra

x 1000

donde la extincidn molar os de 3.2 a 366 mm.

6).- Mino transferass de alanina: 2.6.1.2. : TGP.

Método estindar optimadoc.

Pundamentc de ]la reaccidn jue se lleva a cabo:

L-glutamato + piruvato -—EP—-) L-alanina «+

alfa-cetoglutarato.

Piruvato + NADH + H' “—7——> L-lactato + NAD™

|
|
¢ mide la disainucidn de ia ext:incidn producadas. 1

|
Material biollgico: se usa suerc fresco l:bre de |

hembdlisis.

Reactivos v su concentracién final:

amortiguador de fosfato: 80 mmol/]l a pH de 7.4
DL-alanina: 64 mmol/i.

WNADH: 20.13 mmol/l.

LDR: 20.25 y/ml.

alfa-cetoglutarato: 6.6 mmol/}.

Prepa-ar:dr de .ia soluc:éy rea-z.v.. l2 mez-_a de

-
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amortiguador/enzimas/coenzima/substrato se di-
suelve con 3.0 ml de agua bidestilada. El reac

tive ya preparado debe estar a 25 pc on el mc-

mento de usarse.

Condiciones de la daterminacisn:

longitud de onda: 366 nm.

celdilla de vidrio de 1 cm. de paso de luz.
temperatura de 25 °c.

blanco de aire.

Valores de referencia: TGO en suerc hasta 12 -
u/l.

Control de calidad: también para TGP se usaron

sueros control de Precinorm E y Precipath E.

Técnica: a la solucidn reactiva ya preparada y
a 25 % se le agregan (0.5 ml del suero proble-
R4, s8¢ mezclan perfectamente y se¢ vierte en la
celdilla. Al cabo de 1 minuto se lees la ext:n-
cidr y se dispara simultdneamente el crondme--
tro. Se repiten las lecturas exactamente 1, 2-

Y 3 minutos después.

Calculos: los cadlculos para la TGP se realizan
en las mismas condiciones Que para la TGO o se
buscan los valores de la actividad enzimitica-

en las tablas correspondiente.
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Los resultados de las pruebas de esfuerzo en
cuanto al estudio que nos ocupa del perfil -
cardiaco enzimktico se prasentan en las si--
guientes tablas, de tal manera que los datos
do las se1s determinaciones en estado basal-
y post esfuerzo de cada uno de los pacientes,
se encuentran er. una sola linea horizontal -

como estép indicados:



LDH HBD CK CK/MB TGO TGP LDH HBD CR  CE/MB TG0 TGP
e Y
BASBAL POST ESFUERZO
) /ml m/ml

PACIENTE 1 2 3 4 5 6 PACIENTE 1 2 3 4 5
1 82 32 6 0 6 6 1 91 66 12 0 10
2 110 73 104 ] 7 8 2 140 a5 1% 0 10 1
3 128 47 12 0 6 9 3 173 56 18 0 17 9
4 100 k] 12 0 & 6 4 137 €6 12 0 13 "
S 90 34 36 0 6 1" 5 119 56 k1] 0 " 10
6 128 53 18 0 \R! [ 6 130 75 24 0 15 7
7 N 56 24 G 1 1 ? 119 66 LIy 0 t7 13
8 106 62 k3 0 15 8 128 12 38 0 18 1
9 115 53 28 c " 8 9 173 94 42 0 12 15
10 109 56 6 0 12 6 10 128 a1 10 0 19 17
m 91 75 10 a 16 11 " 98 90 14 c 18 15
12 100 47 18 0 13 10 12 128 56 24 c 17 13
13 100 56 50 0 12 15 13 it 15 66 0 17 15
14 N 56 30 0 e 1" 14 109 75 37 0 17 i5
15 100 66 15 0 1 10 15 128 85 22 c 10 10
16 100 s 22 G " 9 16 119 85 22 0 15 10
17 100 62 T 0 13 16 17 121 72 12 0 19 14
18 78 47 10 o 8 i8 86 56 19 o 12 12
19 69 47 10 [} 9 19 9N 56 15 o 13 9
2 82 53 12 0 7 10 20 103 59 12 0 13
21 97 56 17 0 7 [ 21 109 66 22 0 14 13
22 T2 56 24 0 13 11 22 137 66 30 0 16 19
23 97 59 17 0 13 13 23 120 &9 22 0 17 19
24 108 53 24 9 10 8 24 137 &6 27 0 14 9
25 109 56 28 0 11 10 25 120 56 30 o 18 13

I3 4



LDH HBD CX CK/MB TGO IGP LDH MBD  CK CE/MB TGO TGP
BASAL POST-ESFUERZO.
mi/ml iy /ml

PACIENTE ) ; 3 4 5 & laciewte 1 2 3 4 5 6
26 119 56 22 0 " 21| 26 146 75 0 0 32 14
n 109 28 12 r 13 | 27 164 94 22 0 17 12
29 1o 47 37 o} e 11 28 129 113 5 o 7 13
29 82 4 19 n 12 . s tn1 13 22 0 14 1
0 146 7% 15 o 13 Wi 3 146 85 22 0 14 10
3t 146 85 59 0 17 1} i 171 88 6" 0 3 17
12 128 75 32 o 12 ' 12 118 90 1} 0 17 "
13 109 78 22 o 15 ' 33 T a0 ® 021 18
34 128 68 37 G 12 8 34 128 85 i o 20 5
35 98 56 30 o 112 12 15 1y ) 36 v 5 1
£ T 110 56 15 0 3 ] 16 128 63 p¥d 0 8 3
7 119 70 16 0 10 g 7 132 115 3 0 1€ 10
3\ 137 52 0 o 15 14 8 194 66 46 2 26 18
9 103 50 19 o 8 & L] 121 56 27 o} 1 12
40 g2 47 6 0 tn Rl a0 119 69 12 0 14 1
4 28 €5 23 o 12 13 4 123 76 0 0 17 20
42 100 €z 30 0 i 9 42 115 69 34 0 1 "
41 91 47 10 0 ” s| 42 109 &0 14 d 12 10
“ 190 S4 24 4] 9 " {4 119 69 ie 0 12 H
45 109 51 20 0 8 1 45 119 60 24 0 10 1
4% 91 48 18 0 9 3 46 108 €1 20 o 12 12
47 109 35 22 ] 8 il 4 124 €8 0 o 13 e
- % 82 24 o 4 12 48 12 91 36 0 15 15
@ 169 4 26 n 13 12{ 49 12 64 N 0 14 12
50 85 51 8 o R 1w so 104 €9 18 0 11 1"

14



LDH HBD cx CKX/MB TH0 T F LDH HED (5.8 CK/MB TGO e
— e
BASAL PiaT ESFUFRZO
m)/ml m/ml

PACIENTE : I 4 5 € lraciente | 2 3 4 s &
51 152 51 18 2 s 3 ] VR 52 21 " 19 10
52 117 € 14 H 15 s2 hE a2 o P4y s
53 128 64 32 [ 10 =3 147 TF LR o t2 12
54 13 55 22 N ks N &4 1 -4 26 0 *l 11t
55 i8 9 te ~ & ¥ s= ar 13 21 0 8 S
56 a2 4¢ 15 ~ & ] U Ac 54 18 0 T3 0
57 €6 10 18 - s 7 T 5% RIS o Y2 9
58 B2 46 22 L H e =5 tiake B 8 e 3 <
59 72 £2 20 < M 3 =3 35 TR 26 U A}
&0 &40 19 2 d b z Ar ] 4 19 0 2 &
6! 69 L18 24 } T 8 -t € 54 plu o 13 15
62 hg e sl ( LB in iZ ~9 4€ 13 = 13 T
63 78 55 30 - € 3 91 [ 42 G 13 11
64 67 Y] 12 ' A 3 4 1% €3 20 0 'c 9
65 69 42 e I B 7 £S5 e LY 18 0 13 0
66 100 55 82 O 1 % 66 115 k2 84 ¢ 4 9
67 98 55 4 Q e 5 7 3 LT ] 290 0 m a
64 112 44 13 o 13 1 &8 1 53 58 0 15 13
&9 92 c8 395 4] 12 9 CE 103 69 14 ¢ 4 1o
HY 82 42 16 o] 12 12 in 12 53 a1 o 14 12
T 109 49 13 n 15 14 R Vg 59 19 9 16 6
72 %0 49 9 2 1 19 "2 100 58 45 o] ¥3 12
73 98 40 12 0 1 & 73 12 49 14 o 12 1"
74 85 43 20 0 8 12 74 91 50 23 0 12 14
75 19 46 8 0 12 10 78 94 60 22 4 1

&b
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LDH

HBD CK  CK/MB  TGU TGP LDH  HEBD LK —Ef.i:w ™G TGE
BASAL PIST ESFUER20
mt/mi /ml
ACIENTE 1 2 3 4 5 & PACIENTE \ 2 i 4 5 b
76 79 50 28 ) R 6 16 106 71 32 0 1 n
17 e 55 17 n f« [ 1 e 55 15 o 10 E 1
78 7o LY 12 n 11 8 7R } 52 L1 0 14 2
79 58 45 26 c 13 10 79 td =1 n o 9 10
B0 59 an 0 g 9 8 R B 49 L o 12 12
B1 93 43 22 C 7 8 a 13 je 1] 7 14 15
82 83 S8 20 r 9 7 Az BA 62 24 ¢ 12 n
o3 8n 46 22 0 3 s 83 8a 55 28 0 8 7
84 97 s@ 12 n B 5 e4 W03l e L} ¢ 9 19
as 94 64 t2 Q 7 9 8s 110 B2 18 o 10 4
86 76 n 18 n 7 € 8% a7 47 21 o 9 7 &
a7 91 49 22 n 7 5 87 9% 52 24 0 9 ]
88 7 47 12 n o 7 88 9t 1 14 0 11 13
89 e85 49 9% ] " 15 89 % S5 02 Q 14 16
90 70 49 16 n € [ 0 78 5% 1a n 10 11
91 es 55 12 0 6 7 21 96 59 14 o] 9 ] ’
92 76 46 20 t] 6 5 32 88 58 22 ] 1] 7
93 70 46 134 a S 8 33 79 55 146 o 3 1
94 70 49 10 o} 9 8 aq 80 55 12 0 12 30
95 112 70 17 o o 3 95 15 73 22 0 13 n
95 73 49 12 n 8 9 36 g 9N 22 n 13 14
97 a2 46 2n o & 6 97 90 49 23 a3 8 9 ,
98 €7 49 12 n ) 10 8 T sg 17 o 1 1 ’
99 73 52 22 T 7 w9 82 =4 26 ¢ 9 3]
100 kAl 42 25 n € 7 100 30 aw 28 o 10
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De los reaultados obtenidus en las pruebas
basal y en la post esfuerzo, se calcularorn
los rangos de los valores enzirAticos mini-
mOs y miximoe de cada una de las enzimas -
para observar y comparar el aumento que su
fri® cada una de ellas con el ejercicio, -
CORO se muestra en las siguientes graficas;

Y #n ias cuales se observan los aumentos -

en 1nm niveles enzimAticos:

LDH: muestra basal: 58 - 146 myu/ml.
post ejercicio: 64 - 194 mi/ml.

HBD: muestra basal: 28 - B85 my/ml.
post ejercicio: 46 - 115 myu/ml.

CK: Busstra basal: 6 - 134 mU/ml.

post ejercicio: 10 - 146 au/ml.

CK/MB: muestra basal: 0 ml,/ml.

post ejercicio: 6 - 7 mu/ml.

TGO: muestra basal: 5 - 18 ay/ml.
post ejercicio: 8 - 32 mp/ml.

TGP: muestra basal: 3 - 2) my/ml.

post ejercicio: 5 - 34 mU/mi.
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CcK MB TG0 TGP ENZIMAS.

POST ESFUERZDO,







El objetivo principal .del estudio que nos ccupa fud el va-
lorar e] perfil cardiaco enzimdtico que comprende
las pruebas de: LDH, HBDH, CK, CK/MB y TGO en es-
tado basal y después de un esfuerzo flsico inten-
80, con el fin de determinar su utilidad en la de
teccidbn y prevencidn de las enfermedades corona--
rias v cardiopatias isquém:cas, ya que son cocnsi-
deradas por la O. M.S5. como uno de los padecamien

toB gque producen mayor indice de mortalidad en el
mundo.

Ya que el ejercicio fisico condiciona la libera--
ci1dn enzimd3tica hacia el torrente circulatorio --
donde nocotros valoramos su actividad, y aQn cuan-
do estd citado por muchos investigadores como:

Riley, King y coieboradores (7), y Kew y colabora
dores {(12), etc., a diferentes ti:empos después -
de realizar el esfuerzo el aumento de la activi--
dad enzimdtica, noBotrcs realizamos las deterning
ci10ne¢e enziméilcas tomando la muestra de sangre -
e€n cuanto el paciente termin®é de efectuyar el ejer
ricio, debido a gue en forma casi inmediata al es
fuerzo no encontramos datcs reportados, ademds --
por la dificultad de citar nuevamente al paciente
{personal médico) al laboratoric no se realizaron
las determinaciones a las 24 horas y a lasr 48 ho-

ras después, como se hubiera deseado.

Sin embargo, consideramos que cualguier trabajo -
de investigacidn gque pueda ayudar al diagnbstico-
para preservar la salud del ser humanc vale la pe

na intentarlo.

Asi puesB, al valorar Los datos encontradcts er ¢i=-
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grupc de los 100 pacientes estudiados, poudemcs -
tacer las siguientes consideraciones con respec-
to a 1os valores medios obtenidos con su deavia-
cidn est&ndar de cada una de las determinaciones,
éstas pueden utilizarss para establecer los valo
res de referencia de dste grupo en el momento en

que no presentaban ninguna alteracifn o sintoma-

tclogia clinica.

Los valores medios y Bu desviacidn est&ndar en--
contrados en el estado basal y en el post esfuer

z0 sBon lez siguientes:

ESTADO BASAL POSTe ESFUERZO.

x S, x Sy
LDH: 954 mU/ml 19 111 =au/ml 26
;;;: 53 mu/mi 11 66 mU/ml i3
CK: 24 mL/m? 19 30 mu/ml 20
TGO: 10 mu/mi 3 14 mt/ml 4

E incluimos en éstas determinacionss ja amino --
transferasa de alanina (TGP) con un valor ohteni
do de: media 9, y desviacidn estdndar de 3, ésta

#8loc para valorar el estado funcional hepatico.

Al realirxar los cdlculos estadisticos para obser
var la dependencia entre el estado basal y el --
D081 esfuerzo, se aplicdé la "+* dependients, da-

do gue esf el miIsSRC grupe que se observa.
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La "t* dependiente calculada presentd los siguien

tes valores para las actividades enzimaticas:

TLl.dce-
LDH: -11.4
HBD: -13.0
CK: -15.7
GO : -16.2

Segiin los valores de la "t* dependiente, ésta ss-
significativa puesto que todos caen dentro de la-
zoha de rechazo, es decir, la "t* dependiente ---
existente entre el estadc basal y el post esfuer-
zo nog indica que el resultado post esfuerzo se -
puede considerar como significativec de detectar -
alguna anormalidad o alteracifn cardiaca, pues si
consideramos que éstos datos post esfuerzo si son
significativos. También observamoz que dichos va-
lores caen dentro de los valores de referencia de
2 desviaciones estandar y no podemos conside:a{
los como de"alteracié4n™, al menos en el grupo es-
tudiade.

Al mismo tiempo hemos reportado el coeficiente de
correlacidn que nos indica si los cambios enzimd-
ticos son siempre iguales, es decir, si hay siem-
Pre la misma liberacién enzimdt:-a con el ejerci-
Cio. Este cieficiente, se calcul® para el estado-

basal y para el post ejercicin.




La correlaci®n ancontrada entre el estado basal-

y el post ejercicio fud:

Para: LDH: 0.87

BD: 0.70
CK: 0.98
TGO: 0.77

Por éstos datos gque nosotros hemos obtenido de -
la correlacidn en todas lag determinaciones enzi
miticas consideramos gue 21 existe una concordan

cia en la liberacidn de enzimas post esfuerzc.

Adealds se¢ obtuvo el indice de relacidn entre la-

HBD y la LDH pre y post esfuerzo que zuvo los si
guientes valores:

HBD/LDH: 0.58 con ura desviacion estdndar de 0.12

en el estado basal.

HBD/LDH: 0.61 con una desviacidn estindar de --

0.11 en el estado de post esfuerzo.

A su vez, se¢ calculd la correlacidn entre los dos
indices que fué de 0.83, 1o cual nos indica que-

@8 aceptable la dependancia que existe entre la-
HBDB y la LDH.
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CONCLUSIORNTES.



59

Al entudio de todos los datos presentados pode-
mos conclulr que las determinacicnes del perfal
cardiaco enzimadtico realizadas en las muestras-
de sangre tomadas en cuanto el paciente termind
la prueba de esfuerzo, nc nos revelan alteracio
nes que hos permitieran contribuir para la de--

teccidn y prevencidn de ias enfermedades 1squé-

micas.

$in embargo, vale la pena aclarar gue hubc pa-
clentes que revelaron alteraciones en ¢l elec-
trocardirograma de reposc, los cuales, ro real:-
zaron la prueba de esfuerzo o cuande no termina
ron alguna etapa de esfuerzo y presentaron arrit
mia grave. se suspendil &sta para ev:itar some--
terlcs a un riesgo innecesario y en los cuales-
probablemente hayamos podido detectar alguna al

teracidn en el perfil cardiacc enzinatico,.




60




61

Se presenta el estudio de 100 casos de personas
dparsntemente sanas que conformaron un grupo hg
mogénec de actividad y medio ambiente, y que, -
debido a su profesidn -"médicos del Hospital de
Especialidades del Centro Médico La Raza“- esthn
sometidos a la misma situacidn de stress "con -

mayor riesgo”™ de presentar enfermedades 1squémi
cas del coragzbdn.

En ellas, se evalud el perfil cardiaco enzimati
CC gque comprende las siguientes determinacionas:
LDH, HBDH, CK, CK/MB y TGO, todas en estado bha-
sal y despuds de un ejercicio flsico :ntenso:

"prueba de esfuerzo™ seglGn la escala de “Bruce”
en la que de acuerdo a los datos estadisticos -
determinados, la valoracién hecha no presenta -
practicamente utilidad diagnbstica en la dete--

ccidbn de enferzsdades rsquémicas.
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