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INTROOUCCJ:ON 

1. - GENERALIDADES. 

E1 enfisema pulmonar es la aobrediatensi6n alveolar 

con ruptura de loa eeptoa a1veol.araa. 

El enfisema ocupa uno de loo priJUeroa lugares en tg 

do el mundo en morbilidad y mortalidad, lo que acarrea pérd!, 

das en vidas y econ6micas. Junto con padecimientos de tipo -

infeccioso que afectan el aparato respiratorio, el enfisema.

ea de l.as enfermedades que producen m&a ingresos hospital.a -

rios y causan invalidez en los pacientes. 

Se conocen dos tipos principales da enfisema pulmo

nar: El primero el centrolobulillar y se acepta general.mente 

que es secundario a diferontos agentes externos, tales como

el humo del taPaco, humos industriales y agentes qu!Jniooa 

contenidos en el aire poluto. El otro tipo de enfisema ea el. 

pa.nlobulillar, en el que también se acepta como causante a -

agente• externos, principalmente el hmno del tabaco y muy -

probablemente· la deficiencia de alfa :I1antitripsina. 

l.) Iae enzima• liberadas por J.oa leucocito• y 1011 macr.St:a 

gos pueden digerir la• estructuras prot~icas de las pa

rede• alveolare11, afectando principal.mente a la elaati -

na, favoreciendo de esta forna la disteui~n alveolar y-
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por Último la ruptura del alveol.o. 

IA alfa I antitripaina tiene lA capacidad de inhibir a 

las ensimaa proteol!ticas contenidas en el. suero, en -

los leucocitos, los macr6fagos y en otros sitios ta -

les como el. e•t6mago y el. Pan.creas. 

3.) ra deficiencia de alfa I antitripaina está caracteriz.!. 

da por la disminuci6n de las concentraciones aéricas -

de tal globul.ina. Est.IÍ determinada 9en6ticamente y pu.!, 

de ser severa o intermedia. 

Aunque l.a deficiencia de alfa I antitripaina a6lo 

en un bajo porcentaje es causante de enfisema, la identif.! 

caci6n de sujetos portadores de dicha deficiencia es nece-

aaria, tanto por el inter6a científico que representa como 

las posibilidades preventivas en el aspecto gen,tico, so -

cial., econ6mico y principalmente c11nico, por 6ato, eat& -

ju•tificado identificar a loa deficientes, quienes ea~n 

~· prope:nmo• al. enfisema 1 dicha propenai~n ae agrava a1 -

e•tar expuesto• a 1oa agentes nocivos externos. 

La bronquitis cr6nica es prob1ema universal: so 

bre todo en paiaes industrializados y con alto indice de -

con•umo de tabaco. Se l.e ha definido como la prosencia do-

toa y expectoraci~n, durante treo meses de cada aao y du -

rante dos a~o• conaecutivoa1 siempre que se pueda exciuir-
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patología respiratoria de otro tipo, como las ~ronquietaciaa, 

mucoviacidosia y algunas otras. La lesi6n anatomopatol6gica -

cortsiste en la Hiperplasia de las 91.ándulas mucosas de l.os ~ 

bronquios y l.a presencia de c6lulas c.:i.liciformes..en el bron 

quiolo-terminal y respiratorio, donde origina1mente no se en-

cuentran. adem<Ía existen los componentes celulares infl.amato-

rios. 

En cuanto a la etiol.ogí.a la principal es el taba.qui.!!. 

mo, as! como los polvos y humos industriales, as! mismo so ha 

implicado a la deficiencia de alfa X Antitripaina como favo -

recedora de la losi6n bronquial, situación que se presenta -

al no existir oponentes de l.as enzima.a liberadas por l.os leu

cocitos y macr6fagos. 

2. - AN'l'ECEDEN'l'ES CIEN'l'n"ICOS. 

El primer autor en describir un pafr6n familiar en -

el enfisema fue Wimpfheimer (l.), qui'n estudió a dos familia

res con un total ele cinco casos y augiri~ la poaibilÍded de -

que loa cambios pulmonaiea fueran causados por un factor gen.§. 

tico no ligado al aexo. 

Seebohm en 1962 (2). deaoribi6 a diez pacientes en -

tre 29 y 39 afloa. y anot~ la pasibilidad da un defecto bered,! 

tario en el tejido pulmonar. 

Laurell y Eriksson en 1962, (3) e•tudiaron a cinco -
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pacientes, en cuyo plasma se demoatr6 por la electroforesis

de las proteinas s&ricas la ausencia o diaminuai6n de l.a ba,.U 

da correapondiente ª· la fracai6n de Alfa I, y menor rápidez

en la migraci6n electrofor4tica. 

Ebert en enero de 1963 (4), hizo una revis16n so -

bre la patogenia del enfisema. y ademá'a de insistir en sitll;!. 

cienes tales como agreai6n de agentes externos, envejecimie.,!! 

to de tejidos, obatrucci6n; etc., hace· menci6n de lli apari -

ci6n de enfisema en personas j6venes, atribuible a factores-

9enGticos con probable car,cter familiar. 

Brikason en 1963 (5), comunicó e.1 hallazgo de t.re.a

pacientea con enfisema pulmomtr y deficiencia de alfa 'I anti:, 

tripaina1 el estudio de los familiares de estos pacientes do 

mostr6 una defic:iencia de actividad inhibitoria pan la tri.e, 

si.na en diferentes gradoa 1 A loa fatniliares que tenÍa.n el. --

10% de actj..vidad total., l.os cnlificó como homocigotoa: l.os -

que tenían tintre 10 al 60% ele actividad total como hetero -

cigotos, y los que tenían el 60)G. como normal.ea .. 

KUeppers en 1964 (6), encontr6 un paciente con def.!, 

ciencia de alfa. :r anti:t::ripsina., entre 99 enfisematosos, pen

só que el gene transmiBor de la deficiencia se comporta como 

receaivo.. Posteriormente el mismo autor emprendi~ un estudio 

con 193 sujetos, en los qu~ encontr6 deficiencia parcial de

aua :t n.nti.tripaina en cuatro, ooapechándose heterocigotoa. 
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En 1965 Laurell (7), describió una fracci6n de alfa 

I antitripeina, como migración inmunoelectrofor,tica ~a le.!l 

ta, este fen&neno ee encontr6 tanto en sujetos normales co-

mo en heterocigotos y homocigotoa deficientes. 

En el mismo ano de 1965, Erikaeon (B) publicó un -

estudio sobre 1a deficiencia de alfa I antitripsina1 establ.!, 

ci6 los valoree normales de la capacidad inhibitoria del BU.!, 

ro, identific6 l.as dos fracciones inhibitorias principales,

determin6 90 por ciento para la alfa I antitripsina y 10 por 

ciento para la fracción encontrada en las alfa 2 globulinae1 

adem&s identific6 cantidades poco uignificativas en la frac

ción gama y en la albfimina. Adenáa hizo un ampl.io estudio sg 

bro la incidencia y prevalencia familiar de la deficiencia -

y 1a asoci6 claramente con la pre•encia de enfisema pulmo -

nar. PaXB eetudiar el tipo de herencia. identific6 primero -

a 14 aujetoa deficiente• de alfa i antitripaina. quienes --

junto con aua familiares hicieron un total de 110 individuoa1 

ae eatudiaron 103 controlea1 encontr6 que el defecto ae tran.! 

mitía tanto a hombrea como a mujeres y confirin6 11u forma re -

ceaiva. En 1a poblaci6n sueca la prevalencia del gen anormal

fu' de 24 sujeto• por mil y el gen normal en loa 976 restantes. 

En este mismo eatudio identific6 35 casos en 24 fa 

m11iaa1 aunque alguno• eran cSeficientea, no mostraron enf'er 
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medad pulmonar , otros la tuvieron severa y en otros encontr6 

asociaci6n con enfermedad Ulcero-Péptica en el 30 por ciento, 

algunos casos presentaron neumot6rax espontáneo por ruptura 

de bulas que causaron fuga alirea hacia la pleura. Los datos 

cl.ínicos de este grupo de estudio fueron: inicio temprano del 

enfisema, la edad de 30 a 35 anos, el. principal síntoma fu6 -

disnea, la imagen radiol6gica mostr6 predominio de las lesio

nes en loa l6bulos inferiores: en la funci6n respiratoria se

encontr6 obatrucci6n y aumento de la capacidad funcional. res.! 

dual. No hubo rel.aci6n con dano hep&tico ni con asma. 

En diciembre de 1966, Talamo (9) discuti6 el traba-

jo do Erikseon y report6 el estudio do dos familias,, que aba.E_ 

c6 a 12 pacientes con enfermedad pulmonar obatructiva crónica 

y deficiencia de alfa I antitripsina y senala las modificaci2, 

nos que 6sta sufre en divereaa situaciones. tales como el 

at:::ea•. el embarazo y el aumento de loo eateroides. de proce

dencia end6gena como ex6gena. 

Fagerholl (10) ~en dos eetudioo report6 la variedad 

que existe en el sistema inhibitorio de la tripaina (Sistema.

PI.) encontró siete variantes y 1.5 fenotipon. con prevalencia 

mayor en loa eapaftolee y los portugueses del fenotipo ~ y -

..§2.1 por el contrario en los noruegos encontr6 mayor cantidad

de PM. Entre loa J.atinoamericanos a61o ae encontraron trea C.!!. 

so• de fenotipo ~- El reato fueron MM. En cuanto a la fre 
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cuencia del GEN, el M se encontr6 entre los eapaftoles 0.8664, 

entre 1atinoamericanos 0.9423, en loa portugueses 0.8590 y -

en los noruegos 0.9469, 1aa variantes anormales fueron: S en

espaftoles 0.11241 0.0577 en latinoamericanos, 0.1410 en por -

tugueaea, 0.023 en noruegos y en el resto de europe. 0.269, el 

GEN z fUe encontrado solamente en loB espanoles O. 0119 y norue

gos o. 0157. ta determinaci6n de las variantes se hizo por me

dio de la velocidad migratoria en la electroforeais y de la 

localizaci6n en contrainmuno-electroforeaia. 

Ta.lamo (11) eatudi6 aeia familias, en la• que e:ocon

tr6 11 sujetos homocigotoa y 15 heterocigotos en 96 indivi -

duoa. El "estudio lo efectu6 determinando la capacidad inhibi

toria del suero y la alfa I antitripaina. 

Liebe:cman en 1969 (12), report6 el estudio de una f!. 

milia y aua pariente•., en la primera encontró cinco heteroci

goto• Y un homicigoto (Pro~aito) y ae supuao que un hermano

muerto lo era tambi,n. En lo• deacendiente• •e encontraron 13 

h~teroeigotoa., de loa cualaa., cuatro eran hijos del prop6ai -

to, uno de ello• procre6 un homooigoto y un heteroeigoto, al

unirae a otro heterocigoto. Poaterior a eate eatudio familiar· 

ae emprendió otro en 66 pacientes enf iaematoaos en loa qua -

•• encontr6 un total de 17 deficientea, aiete homocigotos y -

· 10 h•t•rocigotoa. se volvi6 a encontrar un a1to parcentaje -
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de paciente• con enfermedad _páptica, y se demostr6 que la 

El.ectrof6reai• de proteína ea un buen metodo de detecci6n de 

lo• pacientes deficientes, tanto homocigotos como heterocig_e 

toa. 

Janoff (13), eatudi6 la actividad de la elaata•a, -

observando su acci6n Sobre la elaatina, lahemoglo~ina, la 

membrana baaa1 y loa tejidos vivos. El objeto del. trabajo 

fu6 determinar lo• componente• en&i.miticoa de loe grinulo•

leucocitarioa .. Encontr6 que la colagenasa tenía poder lítico 

pero que requer!a de 1a pre•encia de otra aubatancl., la que 

ae crey6 eta i. elaataaa y que la acci6n l.!tica de ambas ora. 

inhibida· por e1 auero .. 

En enero de 1971 ae efectu6 un aimpoaium (14) , en -

el que ae trataron todo• los aapecto11, ha•ta entoncea conoo,! 

do• del problema que nos ocupa. Se hab16 de la rel.aci6n del

enfJ.•ena · y la deficiencia de alfa I antitrip11ina, de la gen! 

tica, del ai•tema PI, de loe mtodoa de detección, de la .Pll

toge~ del enfi•eina, de la química de la.11 proteasae y aua 

inhibidorea y de1 enfisema experiment:al. A ¡artir de enton 

cea ha a¡mrecido abundante literatura al re11pecto, abarcando 

todo• 1011 t~pico11 del tema. 

La detecci6n de paciente• afecto• de la·deficiencia 

ee ha venido r-1iu.ndo siateráticamente en diferente• gru -
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poa de pacientes y por diferentes mátodos. se ha usado dieti~ 

eetilbeatrol por Lieberman (15), para determinar el grado 

de respuesta d:e la alfa I antitripaina en grupos normales, 

hetera y homocigotos. 

Falk (16) eotudi6 un grupo de pacientes que dividi6-

en tres tipos: puramente enfiaematoao, puramente bronqu!tico

y el mixto. En los segundos encontr6 deficit intermedio de a.! 

fe I antitripsina y aumento do laa globulinaa G, A y M, con -

predominio de la últimar en ninguno de loa otros grupos en -

contr6 defecto intermedio de alfa I antitripaina. 

se han conocido m&todoa (17, 18) para detectar en -

fiaema pulmonar secundario a deficiencia de alfa I antitrip-

aina, como el de inmunodifuai6n radial cuantitativa, en com 

binaci6n con pruebas de funci6n respiratoria, que han domo• 

trado disminuci6n de la retractilidad pulmOnar, lo que produ

ce el aumento del. volumen residual o bien de los dos procedi

miento• anteriores, aurl.dos a l.a determinación de capacidad -

total inhibitoria. 

Greenberg y Cola (19), estudiaron a~tomopato16gi -

camente a pacientea con enfisema secundario a eata deficien -

cia, encontrando en trea caeo11 enfiaemn. pan1obulillar y cier

to grado de bronqu.i.tia. ·Kueppera en 1974 (20), e11tableci6 la

po•ibilidad: de que la deficiencia intermedia pudi•xa conaide

rane como pradi•po•ici&n para la enfermedad pulmOnar o~atrug, 
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tiva cr6nica, ya que se encontr6 taayor prevalencia del feno

tipo MZ entre los pacientes que entre los individuos del gr_y, 

po control. Las mismos hallazgos en cuanto al desarrollo de

enfermedad enfisematosa en d6ficita intermedios fueron re 

Portados por Barnnet (21). En 1975 Gerbaeux (22), reportó -

por primera ocasión la presencia de fano-tipos ,anormales en

niftoa con enfermedad obstructiva pul.menar. Fallat (23) en 

1975, encontr6 que el taba.quismo era un factor de mucha im -

portancia en el desarrollo de la enfermedad en pacientes con 

nivel intermedio de alfa X antitripaina. l(atz y ~ieberman -

(24) en 1976, reportaron la presencia de fenotipo• anormales 

en niftoa aa~ticoa, sin embargo encontraron igual diatribu -

ci6n de variantes anormales en los ninos afectados como en-

loa normales, y una mayor preval.encia, aunque no eigni.ficat.!, 

va de variantes anormales en los asw1ticoa dependientes do -

esteroides. En cambio Schwartz (25) enc:ontr6 una diatribu -

ci6n semejante de variantes anormales en diferentes grupos 

do niftoa aarc.&ticoa, dependientes o no de eateroidea. 

Por contrainmunoelectroforesia Evana (26), efectu6-

la determinaci6n de la prevalencia de las variantes en gru -

poa blanco, negro y de ascendencia cspafiola. En nit\011 recid:n 

nn.cidos enc0ntr6 el.evada 1a frecuenCia del fenotipo MS en -

descendientes de eepafioles, situaci6n que se considera como-
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intermedia para desarrollar enfermedad pulmonar. 

En MtS°xico au!z ArgUell.es y col.aboradorea (27) dete!'., 

minaron la capacidad total inhibitoria en diferentes grupoa

dtnicoa: huastecos, nahuas, mestizos y blancos norteamerica

nos y encontraron diferencia estadística entro el grupa de -

americanos, que tuvieron valores más ba.jou comparados con el 

reato de los grupos. otro estudio efectuado por c~apedes de

G6mez y colaboradores (28) en personas 11anaa a11iatentes al -

Hospital. aeneral de 1a s.s.A., encontraron valorea más altos 

de alia I antitripsina que los reportado& previamente. 

'l'a.lamo en 1973 (29), report6 el primor caso con de

ficiencia total de alra I antitripsina. Desde la descripci6n 

de Sharp en 1969 (30), sobre la aoociaci6n de deficiencia -

de alfa I antitripsina y cirrosis familiar, se ha publicado

mucho sobre este tema. Lieberman (31), report6 loa hallazgos 

de 14 pacientes a quienes se les efectu6 biopsia hepática -

o •• obtuvo tejido por autopsia y encontro gl6bulo• intraci

topl.asmitico• PAS positivos en 12 de loa sujetos. Gordon (32), 

encontrc5 lo• gl6bulo11 diastasa resistentes y PAS poaitivoa -

en 14 de 17 •ujeto• eetudiadoe, por el contrario tre• pacie.!!. 

tea con variante s no mo•traron g16buloa hepático• intracit.5!, 

pl.a•zático•. Berg (33), report6 la presencia de "Cirro•i• -

o Pibro•i•" en ocho de 13 pacientes con deficiencia de alfa-
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I antitrlpsina, en cuyos hígados ee encontraron loa 9lÓbulos

PAS positivos. 

... contrall. (34) encontró como posible etiolog!a, el -

Síndrome de "HEPATITIS NEONAT1\L" en 13 personas con deficien

cia de alfa I antitripeina. 

Eriksson en 1974 (35). report6 ocho casos de pacien

tes adultos con "CIRROSIS NO AICOHOLICA. ", de los cuales seis-

tenían además hepatoma.. an ano después Ol mismo autor (36) 8.!l, 

contr6 nuevamente la asociaci6n de "ENFISEMA Y CIRROSIStt en -

pacientes con deficiencia, en este Ca$O intermedia. sin embaE 

go en la serie no so encontr6 ningún hepatcnna. En nif\os que 

preacntan enfermedad hepática, son importantes los estudios -

de Svergor (l7) J McPhie (38) y Odievre (39) :ceepecto a l.a ca

pacidad de alfa I antitripsina de inhibir la actividad do las 

protoasae. 

Yunis (41.) reportó :1a histologta hep6tica de la "CX 

RROS19 MACRONODUU\.R" asociada a deficiencia ae al.fa :r anti 

tr~psina en tres ni.nos, encontrando por microscopía electrón! 

ca, que l.oa dep6si.tos de mater:i.al PAS positivo ee encuantran

en el ret!cul.o epdoplismico liao .. •putman (42) efectu6 tra.tu1 

plante hep&tico en una paciente de 16 un.os, con severo dafto 

hep(tico aaociado a deficiencia de alfa :r: antitripsina {ZZ) ,. 

la ,Paciente vivi6 .c.inco aemanaa,. En 1978 Chan (43), describ16 
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un caso de "CIRROSXS~' y deficiencia de alfa I antitripsina, 

fenotipo sz. 

Respecto a la capacidad de alfa I antitripsina de 

inhibir la actividad de las proteasas, Janoff (44) demos

tr6 la capacidad do la proteina de inhibir la elastasa de

los granu1ocitoe y corrobor6 que la deficiencia de alfa I

antitripsina facilita la actividad l!tica de la elaetasa -

de gránulos leucocitarias. Lieberma.n (45, 46) efectu6 es -

tudio semejante pero obteniendo la enzima de los leucoci -

tos dol esputo, y demostr6 tambi6n la capacidad inhibito -

ria de alfa I antitripsinat hizo una revisi6n sobre el, te

ma do las enzimas, recopil6 los hallazgos sobre el enfise

ma inducido por papaina y por elaetasa, los diferentes má

todou para evitarlos experimentalmente y las proteinae que 

tienen l.a capacidad de inhibir dichas enzimas. 

Se han hecho estudio• aobro la pe.rticipa.ci6n de -

las enzi.ma.s l.iberadae por l.os macr6fngos al.veolares en la

aparic16n de enfisema en pacientes con deficiencin de al.fa 

X antitripaina, aa! cohen (47) ha demostrad.o la presencia

de al.fa x antitripsina. tenida con inmunof luorescencia den

tro de l.oa macr6fagos, y l.a cantidad r&gistrada es menor -

en pacientes que tienen deficiencia de al.fa X antitripsi~-

""· 
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El papel del hwno del tabaco en el desarrollo de en 
fisema ha. sido estudiado por coudon (48) quien encontr6 que

no exiat!a mayor actividad eJ.a.stol!tica en lavados bronquia

les de pacientes con enfermedad obatructiva y que eran fuma

dorea. Sin embargo Janoff (49) encontró que el tabico en fo,!: 

ma de "CONDENSADO" suprime la actividad inhibitoria do las -

proteinaa destinadas a inhibir las onziroaa. 

I.a p:coducci6n experimental de enfisema se ba real.i

zndo con papaina (SO), demostrando que se puede evitar apli

can:io previamente alfa :t antitripsina por vía endotraqueal. -

en loa animales eatudiadoa. Senior (Sl.), demoatr6 que la 

elastaaa leucocitaria puede causar enf.ieema, pero de menor -

importancia que ol causado por elaatasa do origen panor,ati

co. 

Bl tema de la deficiencia de alfa 1 antitripai.na,-

ha aido amplü:.mente estudiado y periódicamente ae han heeho

reviaionea compl.etas de todoe l.os aspecto• de esta p¡!atolog!a 

ComtJoJ IA de Ta.1amo hecha en 1971. (52). El aimpoaiuua Mi.ttman

ae efectu6 en 1971 (14), abarc6 todos loa aspectoo conocidos 

ha•ta e•e momento. Li.eberman y BUtchinsaon (54) en 1973, KU.!!, 

ppers (SS), y '!'a.lamo (56) 1975, cohen (57) en el capitulo -

del. 1ibro Bioquímica de PUlm6n y por 6.ltimo en 1978. Morae -

(SB). 
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MATER:IAL Y METODOS 

se investig6 deficiencia de alfa :r. antitripsina ·en • 

34 pncientes sospechosos que ingresaron a1 aospita1 de car -

diologia y Neumolog!a de C.M.N. del IMSS. durante los prime -

ros seis meses de 1979 y que presentaron características de -

algunos de los siguientea grupos: 

l.) Inicio de la sintomatol.og!a respiratoria en la edad madu

ra (30 a 45 anos) 1 disnea, tos, expectoraci6n, imngon ra

diográfica compatible con enfisema pul.manar o sobrediate.!! 

ai6n de predominio en loa l.6bulos inferiores o con engro

samiento septal sugestivo de bronquitis cr6nica, o bien -

que ee presentaron con otras patologías respiratorias ta<.. 

les como "ASMA SEVERA" con repercusi6n importante en l.a -

mecánica pulmonar. 

2.) Los que se presentaron con neumot6rax espontáneo, que ae

callfic6 secundario a ruptura de bula a enfisema tosas. 

A todos loa pacientes ae 1ea practic6 historia cli-

nica completa, revisando loa aspectos da enfermedad reapirza -

toria fami.liar y antecedento talBqui.co. Se realizaron loa si

guiente• examena• de laboratorio en forma rutinarJ.a: eiome 

tria h~tica, quJ'.m.ica mangu!nea, examen general. de orina, 

electrolito• y cultivo de expectoración. 
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Para loa f.lnes de trabajo se determi1iaron proteinaa 

por elec:tX"oforeaia par el n:uStod.o de Micro:zona de seckma.nr se 

efectuaron dos determinaciones de las proteinas y dos deter

minac:l.ones de alfa :r. antitripaina cuando fu& posible,, la pr! 

mera cuando el paciente ingrea6 al Hospital y la segunda 

cuando se control6 el proceso intercw:rente que obl.ig6 a su

internamiento. La determinación de a1fa I antritripsina se -

efectu6 con las pl.a.caa de Partigen del I.nstituto Bhering ~ -

Se practicaron pruebas de funci6n hepática incluyendo: Pro -

teinas totalea y su relaci6n A/G, colosterol total, bJ.lirru

binzts, tranaaminasas, fosfataoa alcalina. 

Las pruebas funcionales respiratoriae comprendieron 

intercambio gaaeosq y mecánica pulmonar,, en oata Gltima ee -

midieron capacidad pulmonar total., capacidad vital, fl.ujo -

náximo espiratorio, flujo medio espiratorio, relaci6n volu

men reaiduztl/ capacidad pulmonar total, volumen residual y -

d.ietenaibilidad pulmonar din&m:Lca .. 

Se conaidor6 paciento con obatrucCi6n yaoea enfi -

eematoeo o bronqu!tico o bien mixto a quienes tengan capaci

clad pulloonar total normal o mayor de 100)(;, capacidad vital -

disminuida por abajo de 80)4, relaci6n vol.umen residual/Ciipa

c:idad pulmonar total mayor de 30',(, velocidad de flujo medio

espirntorio de 80 o menoa de 60%, diatensibilidad de m«a de-
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100% volumen cr!tico de cierre mayor del 20% de la capacidad 

vital. 

El grupo control comprendi6 25 sujetos sanos de ªP.!. 

rato respiratorio, a quienes se les determinara proteinaa 

por electroforesis y alfa I antitripsina por el m~todo ya 

descrito. 

Los datos obtenidos se agruparon, se determinaron 

las medidas centrales y de dispersi6ns se investigaron las 

diferencias que pudieran demostrar relaci6n entro el enfise

ma y la deficiencia de alfa I antitripsina. De la misma man.!, 

ra se investigsron las diferencias entre el grupo de enfer 

moa y el control y entre las dos determinaciones del grupo 

de pacientes. 

Se inveatig6 la probable rolaci6n entre la enferme

dad hop;ítica y pul.manar y se trat:ará de relacionar los cam 

bias pulmonares con la deficiencia de alfa I antitripsina. 

·······'•'--º·'-· 
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RESULTADOS 

Se obtuvieron los siguientes reeul.tados en 34 pa -

cientes y 25 controles. 

Entre loa paciente• se identificaron 25 hotnbres y-

9 mujeres. 

En el. grupo de pacientes con enfermedad pulmonar -

obstructiva crónica, 16 hombres y 8 mujeros1 l.os primeros -

con edad promedio de 58 y rango de 44 a 77 anos: entre las

mujeres la edad promedio fuá de se. 5 afloe y el. rango de 47-

a 80 ai'los. 

Se identificaron dos aam<'Íticos adecuados P.lra el -

trabajo, un hombre de 14 aftas y una mujer de 36 anos. 

Entre los pacientes con neumotórax (B) , el prome

dio de edad fú' de 24.37 anos, el. rango do 15 a 35. 

Entre los controles, se identificaron 23 hombre•

·y dos mujeres, el promedio de edad de todo el grupo fuá de 

34. O afias., todos eran donadores sanos registrados en e1 -

Banco Central del centro M&dico Nacional.. 

De l.os pacientes con enfermedad pul.manar obstruc

tiva se hicieron dos determinacio~os do alfa X antitripsina 

en l.7, 9 de ell.oa fueron capacee de efectuar las pruebas 

funcional.ea respiratoria• y B no l.o fueron, sin eml::e.rgo 

dado que el diagnostico clínico y radiol.6qico se encentra-
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ba establecido, loa datos obtenidos se consideran v'lidoa1 7 

pacientes !Ma con enfermedad pulmonar obatructiva solo COOP-! 

raron a una determinación de al.fa I antitripeina y p.roteinaa 

por electroforesis, de ellos en 4 se obtuvieron valoree fun

cionales. 

De 8 pacientes en quienes se hizo el diagnóstico -

de neumotorax, 4 fueron estudiados en forma total: 3 con dos 

determinaciones de las variables biol6gicaa, pero se nega -

ron a efectuar pruebas de funcicSn respiratoria. Lo• dos pa

cientes aamSticoa fueron estudi.ados en forma completa, ein -

embargo la muestra fu~ muy pequen:e., por lo que se excluye -

ron del aná'lisia. 

El tabaquismo se encontrcS en 18 pacientes con en -

fermedad pulmonar obstructiva, con un promedio diario de --

20. 6 cigarrillos al d!a,,promedio 28. 7 af'Joe de duración. Pu4-

poaitivo en 5 de loa pacientes con neumot6rax, promedio de -

15.2 cigarrJ.llo• diariamente, rango de 2 a 60 y dUntnte 

un periodo de 12.6 anos, con rango de 2 a 20 anos. 

En la inve•tigaci6n de hi.storia familiar de enfer

D*Jad pulmonar obatructJ.va, se identificaron 3 i:-ciente• 

quienes ten1an a un he.rma.ao, respectivamente con patología -

re•pirator:la, dos califJ.cadoa como a•Pático• y uno como 

bJ:ODquÍtico. 



20 

Las prueba.a funciona1ee respiratorias se efectuaron· 

en 13 de los 24 pacientes con enfermedad pulmonar obatruc 

tiva. El flujo medio espiratorio fu' de 33.3% en relaci6n 

a los controles establecidos previamente. con rango de 5 a -

98%, la '11.ltima cifra mayor de 80% fu.S encontrada en un pa 

ciente, pero excluyendo este paciente, el rango del flujo 

medio fu6 de 5 a 65%, cifra franca de dificultad al flujo 

en la• viae aereas perift'.iricaa. 

El volumen residual se encontr6 aumentado excepto -

en 2, cuyos valoree fueron 75 y 82%. El pranedio obtenido 

en quienes mostraron aumento en forma definitiva fue de 

221. 2%, con rango de 124 a 297%. 

En 9 pacientes ae encontr6 elevada la capacidad pu!, 

manar total en forma definitiva, el promedio fue de 116.4% y 

el rango de 100 a 147%, tomando en cuenta a todos loa pa --

ciente• el promedio fue de 103.8% y e1 rango de 6B a 147". 

Ia capacidad vital fue anormal en 11 de lo• 13 pa 

ciente•, con un promedio de 54. 7% y el rango de 30 a 76%, t,2. 

mando en cuenta a t:odo el grupo el promedio fue de 59. 7% y -

·el rango de 30 a 98%. 

r. relaci6n de espacio muerto a ca¡acidad pulmonar

total ee encont:r6 aum.ent:ada en 11. 

Ent:re loa pacientes que presentaron neumot6ra.x l.a•-
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prueba.a funcionales reepiratoriaa se encontraron noma.les,. 

excepto aumento del volumen residual en un paciente, flujo ~ 

medio espiratorio disminuido en otro, y en este mismo capa-

cL:lad vital disminuida, lo mismo que la capacidad pulJ:nonar-

total. 

Respecto a los datos obtenidos de las determinacio

nes de alfa I antitripsina y proteinas por electroforesis, -

se pudieron efectuar en dos ocasiones en 17 pacientes con -

enfermedad obstructiva pulmonar, on 7 pllcientea con newnotcS-

rax y en el resto solo en una. ocasi6n (10 pacientes o deter

minaciones). 

El promedio de concentraci6n de alfa X antitripsina. 

en los fe.cientos con enfermedad pulmonar obstructiva f'ue de-

45~ mg-r %1 en l.os l.7 con dos determinaciones, 463. 5 mgr 

en la primera y en la segunda el. promedio fu.S de 429 .. 4. El -

promedio de loa controles fu& de 271. 4 r.:agr %. 

Ias desviaciones atu.ndard en forma respectiva fue -

ron ± 150, 151. 36 y 104 .. 17 ±para los pacientes, y la de -

loa controles fuá de 71 .. 186. 

se encontra.ron diferencia• oignificativaa paro en -

aentido opueato al e•perado, es dec:Lr 10111 pacientes tuvie -

ron mayor concent>:aci6n de alfa 1: antitripaina. en cualquiera 

de laa doa d.eterminacione• que loe controle•1 se enc:ontr6 --
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disminuci6n de la concentraci6n de al.fa I antitripsina, en

la segunda determinaci6n, pero estadísticamente no hubo sig_ 

nificancia .. 

Las diferencias entre los controles y los pacien -

tes en relaci6n a la primera o segunda determinaci6n fueron 

significativas: P/Menor de 0.0001 y P/Menor de 0.001, pero

en ambas con rrayor promedio y desviación standard en las d,! 

terminaciones de los pacientes. 

En cuanto a la fracci6n alfa I de las gl.obulinas,

el. promedio de los 24 pacientes que tuvieron una primera 

determinaci6n fu~ de 0.303 gr %1 tomando en cuenta a los 17 

que tuvieron dos determinaciones, en l.a primera fud de 0.,325 

y en la segunda fue do 0.,246. Las deeviacioneo standard 

respectivas fueron do 0.2170,0.230 y 0.160 respectivamente. 

Los controles mostraron promedio de 0.186 y desviaci6n 

standard de 0.0450. se encontr6 diferencia estadística en -

tre loa controles y la primera determinaci6n, P/)Ienor de 

0.01, pero no entre los controles y la segunda determina 

ci6n o entre la primera y segunda, P/Mayor de O. os .. 

Ia ccxn.paracicSn con loa paciente& que ingresaron 

por neumot6rax moatr6 promedio de concentraci6n de alfa X -

antJ.tripaina de 485.1 mgr % y 368 mgr % respectivamente: -

las deavi.acionea standard fueron de 240.25 y 113.4 mgr % -
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pan la primera y J.a segunda determinaci6n. De las globulinas 

alfa X los promedios obtenidos fueron de 0.253 gr')(. y 0.237 .. 

gr ,c., con desviación standard de 0.154 gr ,C. y 0.134 gr% res

pectivamente. 

comparando estos valorea con los de los controles -

y entre s!, se encontr6 diferencia estnd!etica entre loa con

troles y primera determinaci6n de alfa I antitripsina., pft-le -

nor de o. OS, as! como comparando loa control.ea con l.a segun-

da determinaci6n, Pft-!enor de 0.01. No hubo diferencia entre -

la primera y ln segunda determinacioneo, coaio tampoco en nin

guna do las comparaciones de 1as gl.obuli.na.a alfa :r, entre s~

y con loa control.ea. 
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DISCUSION 

En el presente trabajo se trat6 de detectar, entre 

1a muestra de pacientes, la presencia de deficiencia de al

fa I antitripsina como causa del cuadro clínico y limitaci,Q 

nea fieiol6gicas en quienes pudieron demostraroe tales alt.!, 

raciones, sin embargo en ningún paciente se logr6 detectar

baja concentraci6n,. sino que, por el contrario, on la mayo

r!a se encontraron cifras elevadas. 

Solo en un paciente y en la primera determinaci6n

se encontxaron cifras por abajo de lo normal de nuestro la

boratorio (200-400 mgr %) en la segunda determinaci6n la e! 

fra fué normal. 

Entre los controles y los pacientes calificados de 

portar obatrucci6n pulmonar, la cifra tanto de alfa I anti

tripsina como de g lobulinaa alfa I fue mnyor en loa pacien

tes que en los controles y en forma significativa1 excepto

entre loa controles y la segunda determinaci6n de globulinae 

alfa 1:, cuand.0 no se encontr6 diferencia. 

Esto nos· obli.ga a proponer varias explicaciones: 

l.) Que la muestra no fuo suficiente para detectar

a algunos pacientes qio en realidad sean portadores de ci -

fra• baja• de alfa 'I antitripaina, ésto apoyado en loa 1:ajoa 

porcentajes de prevalencia del defecto de alfa 'I antitripai-
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na, definidos en trabajos previos. 

2.) Que los pacientes pudieran ser, algunos, del ti, 

po intermedio y que ante la presencia de infecci6n u otro t.! 

po de stress, fueran capaces de elevar su concentraci6n de -

alfa I n.ntitripsina a cifras detectadas dentro del. rango no.;: 

ma1, 

3.) se ha estableeido previamente que el mejor cam!, 

no para detectar a loa sujetos con bajas concentraciones de

alfa r antitrip•ina, es por medio de 1a electroforesis en -

gel de almid6n, y de acuerdo a su migraci6n electrofortStica, 

determinar el fenotipo del que son portadores los sujetos -

estudiados. Loe mi:Stodos usados en nuestro le.boratorio pudie

ran dejar de ser confiables, con fines eapeéÍficos para de 

tectar a deficientea, pero que pudieran aer adecuados para 

muestreo general y solo en casos muy sospechosos efectuar -

proc::edimientos, como e1 arriba deacrito. 

Bn e1 grupo de paciente• a quiene• se 1e• hizo e1 -

estudio por laaber cursado con neumot6rax, sospechoso de ser

•ecundario a bula• enfiaemato•a•, se podría decir que dado -

que la mayor!a eran jdvenea y que en rea1idad no exiat!a hi.!, 

toria re•piratoria previa, excepto en uno con antecedente• -

de neumot6ras, •e podr!an descartar en forma definitiva como 

d•~ici•nt••• Sin eml:argo ae puede aplicar la :ref1ex16n sobre 
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la capacidad de reacción a las agresiones y de acuerdo -

con lo encontrado en los pacientes con obstrucción pulrrg_ 

nar, en este grupo existió diferencia entre los centro -

les y la primera determinación y entre 6sta y la segunda 

pero no entre las determinaciones de los enfermos, como

tampoco en las comparaciones de las globulinas alfa I, en 

ninguno de los grupos. 

Algunos de los pacientes, son descendientes de 

extranjeros, lo que en alg1in nPmento pudiera influir en

la concentración de alfa I ontitripsina sin embargo éste 

fenómeno no se observó en el presente trabajo. 

Todos los pacientes tuvieron pruebas de funciQ. 

namiento hepático normales, esto aunado a las dosifica -

ciones normales de alfa I antitripsina y globulinas alfa 

I hace sobrante cualquiera explicación. 
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CONCLUSXONES 

1.) Está demostrado, en tralajos previos de diversos 

autores la baja incidencia del defecto en J.aa concentracio -

nea de alfa J: antitripaina. 

2.) El presente trabajo efectuado en 34 pacientes 

con diferente patología no detect6 ningún deficiente, y se 

sugiere para traba.jos posteriores, el. tomar una muestra znayor 

que proporcione oportunidad de localizar el ba.jo porcentaje 

de enfermos afectos de deficiencia de al.fa I antitripsina. 

3.) El. mejor in&todo para detectar a dichos enfermoa

es la tipificaci6n del. fenotipo, por medio de l.a electrofore

sis en gel de almid6n,. aunque en los sujetos francamente de .., 

ficiente.11,, ser' suficiente con la doaificaci6n de alfa X o.n

titripsina. 

4.) LO& pacientes en quienes se establezca el diag -

n6stico de deficieru:::ia, deberán ser estudiados en forn:ia pre-

matura., cuando sean capaces de efectuar la mec,nica ventila

toria y establ.ecer un diagn6atico .funcional. 

S.) LOS pacientes a quienes se l.es haga diagnostico

de enfermedad pulmonar obstructiva cr6nica,. deben ser ostu -

diados a1q>liamente incluyendo no aolo lo• pndmetroa clínJ.coo 

y rad~ol.6gicoa,. sino t.ambi&n lo• paÁmetros fiaiol6gicoa y 

quJJai.c:09 de acuerdo a lo• punto• anteriores. 
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PUUIJllAR OBS'l'RUCTIVA CROHJ:CA Y NEUMO'l'ORAX, ASJ: COMO EN CON'l'ROU:S SANOS. 

ZPOC 

llEUMO'l'OIUIX 

CONTROIZB 

+ p 0.0001 
i p 0.001 

p 0.01 
X P O.OS 
p p o. 01 

romL 24 paci•nte• 
con do• determ.lnacione• 

la 
2• 

'l'O'Dl.L 7 pacient•e 

'l'OTALBS 25 

la 4eterminaol6n v• 
2• deteralnaci6n v• 
la d•t•ralnaol6n v• 
la 4•t•zminaoi6n v• 
2• deteralnaoi6n v• 

la 
2& 

control••· 
control••· 
control••· 
control••· 
c:ontrol••· 

Alfa I 'AT 
450 mgr ~ 150 

463.5 "'9• ± 151.3 + 
429.4 "'9• % 184.1 i 

485.l mgr :t 246.2 X 
368.0 mgr ± 113.4 p 

271.4 mgr ± 71.18 

Globulina• alfa I 
0.303 gr :t o.:a17 

o.325 gr :t o.230• 
o.246 gr ± o.160 

0.253 gr± 0.154 
0.237 gr ± 0.134 

0,.186 gr± 0.045 

N 

"' 
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