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I N T R o D u e e I o N 

Los cambios de concentración de los aminoAciños en el suero, 

pueñen explicar la severiñad ae varias enfermeaadee o trau -

aas, si bien, fl!U interpretaci6n debe ser tomaaa con precau -

ci6n ; se hace alusi6n, en ocas iones, al hecho de que pueda 

existir un transtorno en el metabolismo (1). Entre los amino 

Acido e que han sido relacionaños con distintas anomal1as en 

el organismo humano o en mam1feros, podemos citar a la argi­

nina, que es el principal precursor ñe la ornitina (2,3). 

Por lo tanto, el evaluar ciertos aminoAcidos e specíficos y -

relacionarlos con ciertos padecimientos, puede ser de gran 

utiliñad en el apoyo diagnóstico (1,3). 

La ornitina , es un 8.lllinoAcido no proteico el cual, es consi­

derarlo ~ustrato y producto de las reacciones del ciclo de la 

urea. El metabolisl!IO de la ornitina puede ser considerado en 

cinco seccione s t 1) las reacciones del ciclo de la urea ; -

2) la bios1nte s is de poliaminas ; 3) la s1ntesie de creati -

na 4) las reacciones de la enzima ornitina aminotransfer&­

sa y 5) la sinteRie de prolina (4,5). 

El ci clo de la urea (figura 1). 

Despue s ne la ingesta del alimento, las proteinae son hidro­

lizadas a péptidoe y aminoAcidos en el canal alimenticio ; -

cerca del 90 ~ de estas son absorbidas en el intestino ñelg~ 

do y transportadas al h1gaño como aminoAcidoe por la vena 

porta (4). 

Esto~ aminoAciños que llegan al h1gaño, son transaminados y 

luego, el exceso ñe nitr6geno en forma de amonio entra al 

1 

I N T H 0 D U C C I 0 N

Los cambios de concentración de los aminoácidos en el suero,
pueden explicar la severidad de varias enfermedades o trau -
las, si bien, su interpretación debe ser tomada con preeau -
cion ; se hace alusion, en ocasiones, al hecho de que pueda
existir un transtorno en el metabolismo (1). Entre 1os aminc
leidos que han sido relacionados een distintas anomalías en
el organismo humano e en mamíferos, podemos citar a la argi-
nina, que ee el principal precursor de la ornitina (2,3).
Por lo tanto, el evaluar ciertos aminoácidos especificos 3 -
relaeionarlos con ciertos padecimientos, puede ser de gran
utilidad en el apoyo diagnostico (1,3).
La ernitina, es un aminoàeido no proteico el cual, es consi-
derado sustrato y producto de las reacciones del ciclo de la
urea. El metabolismo de la ornitina puede ser considerado en
cinco secciones 1 1) las reacciones del ciclo de la urea ; -
2) la hiosintesis de poliaminae ¦ 3) la sintesis de creati -
na ; 4] las reacciones de la enzima ornitina aminotranefera-
sa y 5) la sintesis de prolina (4.5).

E1 eielo de 1a urea (figure 1).

Despues de la ingesta del alimento, las proteinas son hidro-
lizadae A péptidos y aninoaeidoe en el canal alimenticio ¦ -
cerca del 90 í de estas son absorbidas en el intestino delga
do 1 transportadas al higado como aminoácidos por la vena -

Porta (4).
Estos aminoácidos que llegan al higado, son tranoaminados y

luego, el exceso de nitrógeno en forma de amonio entre al --
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Pigura 1.- Reacciones e intermediarioe ~el ciclo de la 

urea.('IO.ado de llurray, 4). 

Clave ~e loe ndaeroe de lae enzimas que participan en el ,1 . ~ 

clo de la urea. 

l.- Carbamoil fosfato eintetasa. 

2.- Ornitin car'ba8oil traneferaea. 

3.- ArgininofNccinato eintetaea. 

4.- ArgininofNooinato lia11a 
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Clave de los números de las encinas que participan en el si
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o"1.clo ñe la urea : el remanente nueña en el pl<1.11ma v rentro 

de las ollulas para la P1ntePis ne proteinas (4), 

La~ re~ccione~ ñe traneaminación, Ron narte ne la ñegrad~ -­

ci6n de casi todoq loR aminolcido•, en laA cuale,,., el ~rupo 

alfa amino ee transfiere a un compuento llamado alfa cetogl~ 

tarato con nroducoi6n ñel deriv~ ño alfa ceto ñel aminodciñ~. 

En el nroceso, el alfa ceto~lutarato se convierte a glutama­

to, • ~te a !!U vez, eR ñeaaminado oxidativamente en l a reac ~ 

ción ñe l a glutamina ñe~hidrogenasa para proñucir amonio li­

bre y re~enerar el alfa cetoglutarato (fia. 2) (4). 

El amonio libre 'Pª"'ª a formar pa rte de las reacciones del c! 

clo de la urea (4,6). 

La b.ioe1nteeie ñe la ure& •"' un · 'Pr"Ceso que ocurre ca~i ex., 

clunivamente en el h1~ado, 'Pero no se pueden excluir de im -

'POrtancia otro s sitios extr&heplticos donde se llevan a cabo 

r~ acc ione s parc i ~les de eRte mismo, como son s los riftones, 

lo !'l eritrocito~, el intestino y el corazón. Las primeras ' --s 

tres reaccione s ocurren en la mitoconñria y son s 1.- la s1~ 

te sis ñe N- aceti l glutamato a partir ñe acetil coenzima A y -

glut amato : 2.- la n1ntesiA ñe carbamoil fosfato a partir de 

bi6xi do rle carbono y ñe ionee amonio, • ~ta reacción requiere 

l ~ pre ~ encia ñe N-acetilglutamato ; 3.- la condensación de -

carb~moil foefRto con ornitina 'Para producir citrulina. las 

Ai~uienteA tres reaccionee continuan en el cito~ol y eon : -

l.- la con<'!ensacH>n <'le citrulina con aAp ~ rtato para pro<'!ucir 

arp;ininoAuccinato 2.- hiñr6liAie <'le argininoeuccinato a a~ 

ginina y f•1marato e hi~r6liaif! <'le arp;inina a omi tina y 

urea (fip;. 1) (4,7,8). 

cielo de la urea ¦ el remanente nueda en el plasma v dentro
de las celulas para la sintesis de proteinas I4I.
Las reacciones de transaminaeión, son narte de la degrada --
cion de casi todos los aminoacidos, en las cuales, el srupo
alfa amino se transfiere a un compuesto llamado alfa cetoglu
tarato con produccion del derivado alfa este del aminoácido-
En el proceso, el alfa cetcglutarsto se convierte a glutama-
to, este a su ves, es deseminadc oxidativamente en la reec-J
ción de la glutamina deshidrogenaea para producir amonio li-
bre y regenerar el alfa cetoglutaretc (fis. 2ì (4).
El amonio libre casa a formar parte de las reacciones del ci
ele de la urea (4,6).
La biosinteeis de le urea es un`or^ceec que ocurre casi ex -
elusivameote en el hieadc, pero no ee pueden excluir de im -
oortancie otros sitios extrshepãticns donde se llevan a cabo
reacciones parciales de este mismo, como son ¦ los riñones,
los eritrocitos, el intestino y el corazón. Las primeres '-es
tres reacciones ocurren en la mitoccndria y son I 1.- la sin

tesis de N-acetilglutamato a partir de aeetil coenzima A y -
glutamatc : 2.- la sintesis de cerbamcil fosfato e partir de
bióxido de carbono v de iones amonio, esta reaccion requiere
la presencia de N-acetilglutamato ¦ 3.- la condensación de -
carhamoil fosfato con ornitina para producir citrulina. las
sisuientes tres reacciones continuan en el citcsoi y son : -
1.- la condensación de eitrulina con aspsrtato para producir
argininosuccinato : 2.- hidrólisis de argininosuccinato a ar
ginina y fumaratc ¦ e hidrólisis de arginina a ornitina y --
uree (fis. 1) (4,7,BI.
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Re~laciOn nel ciclo de la urea. 

La activinañ ñel ci~1o ne l a urea, pueñe variar depenñienño­

ñe l a concentraciOn ñe amonio y ñe loe amino•ciños llevados 

hacia el h1gaño a trav~e ñe l a a rteria renal y la ven~ por -

ta (4,7,8). 

la cantiñ a ñ ñe N-acetilglutamato e~ importante para re~lar 

l a uro~6ne si!'l , pue R se sabe, aue cuando e1 N-acetilglutam&to 

e et ! ausente ; se ina ctiva totalmente la carbamoil fosfato -

~inteta Ra {4,7,8). 

Tambien s e ha podiño observar, aue exieten cambios en la ao­

ti vidañ ñe las enzimas del ciclo de la urea en respuesta a -

alteraciones en la cantidad de proteinae en el alimento o -­

por un ñaJ'lo tisular (1,4,9). 

Va r iaR hormona:!! inc1u:rendo a los corticoeteroidee, glucagOn, 

honnona nel crecimiento y hormona tiroidea ; afectan los ni­

veleR de actividad de las enzimas del ciclo de la urea (4,9i 

S1nte s in ne putrescina (figura 3). 

En otra parte de lae reacciones del metabolismo de la ornit! 

na, l a putreecina e s formada deRde orni tina en una reacción 

irreversibl e cataliza ña por la enzima omitina descarboxila.­

sa ; lue~o, ocurre la conñensaciOn de la putrescina con poI'­

clone!'l de pronilaminas provistas por el compueRto S-anenosi! 

metionin~ deac a rboxilaña para formar la poliaminae e~permiñ! 

na y eRpermina (4,5,6). 

La omitina ñeecarboxilasa eR una enzima ~ue ~epenñe pa ra su 

activi~ad, ~e fosfato de oiriñoxal, Se encuentra en niveles 

bajos en eRta~o fisiolOgico de latencia, Su aotiviñad puede 

Regulación del ciclo de la urea.

La actividlfi flol ciclo de la urea, puede variar dependiendo-

de la concentración de amonio y de los aminoácidos 11¢vadae
hacia el higado a traves de la arteria renal v la vena por -
ta (4,7,8I.
La cantidad de N-aeetilglutamato es importante para regular
la urogonesis, pues se sabe, cue cuando el H-aeetilglutamato
este ausente ¦ se inactiva totalmente la carbamoil fosfato -
sintetasa I4,T,BI.

Tambien se ha podido observar, cue existen cambios en la ao-
tividad de les enzimas del ciclo de la urea en respuesta a -
alteraciones en la cantidad de proteinas en el alimento o --
por un daño tisular (1,549).

Varias hormonas incluyendo a los ccrticoeteroides, glucagón.

hormona del crecimiento y hormona tiroides 1 afectan los ni-
veles de actividad de las enzimas del ciclo de la urea I4,9l

fiintesin de putreseina (figura 3).

En otra parte de las reacciones del metabolismo de la orniti
na, la outrescina es formada desde ornitine en una reacción
irreversible cataliaada por le enzima ornitine descerboxila-
oo ; luego, ocurre la condensación de la putreseina con por-
ciones de prooilaminas provistas por el compuesto S-adenosil
meticnina descarboxilada para formar la poliaminas erpermidi

na y espermina f4,5,6).

La ornitina descsrboeilesa es una ensima que depende para su
actividad, de fosfato de oiridoxal. He encuentra en niveles
bajos en estado fisiológico de latencia. ïu actividad puede
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elevar~• como respuesta a VArtos est1muloR tróficos ta1es 

como 1 hormonas, drogaft y re~eneraciOn de tejidos <5,6). 

Sintesi~ ~e l a creatina (figura 4). 

&l la Primera reacciOn de la s1nteeis de creatina, se trans­

fiere el ~rupo amidino de la arginina a la ~licina para fo~ 

mar guanidinoacetato y omi tina ; esta reacciOn es ca tal iza.­

da por la glicil transamidinasa. Pooteriormente, el ~anidi­

noacetato es N-metilado por l~ S-adenosilmetionina : guanid! 

noacetato N-metiltransferasa para formar la creatina, En hu­

manos, la glicina traneamidinaea y la metiltraneferasa eetl!ll 

nreeentee en alta actividad en el h1gado y pancreae. La in -

formaciOn disponible, irugiere que la creatina ee sintetizada 

en eqtos Organo s y transportada a el mO.sculo, donde es fosf~ 

rilada oara for.nar la fosfooreatina, que ee un foefA.geno de 

alta ener~1a (figuras 4 y 5) (4,5), 

Reacciones de la omitina aminotraneferasa (fi~ra 6). 

La ornitina aminotransferasa (o traneaminaea ) cataliza la-· 

formaciOn de ~lutAmato semialaehido y ~lutamato a partir de 

ol'"l'littna y alfa cetoglutarato. Tambien, por medio de esta 

reacciOn pero en sentido inverso, ~e sintetiza ornitina Y &! 
f a ceto~lutarato a partir de glutamato semialdehido y gluta.­

mato ; de hecho, se cree que es la Onica v1a p•ra producir 

omi tina de "novo" en mam1feros, esta s1ntesis de "novo" p~ 

vee un mecaniQmo para reaprovisionar al ciclo de la urea de 

intermedia rios, jugand~ asi un imnort ante papel en l a regul~ 

ci6n ~e la urog&nesie ; f'iU 8 Ctivi~ad na rece ~epender ( a~emas 

7 

elevarse como reaoueata a varios eatimuloc tróficoo tales -
como I hormonas, Hrcgae y regeneración de tejidos Í5,6ì.

äintefiifl ce la creatina (figura 4).

En la orimera reacción de la ainteais de creatina, ee trans-

fiere el Bruno amiñino de la arginina a la Rlicina para for-
mar guaniñinoaoetato y ornitina ¦ esta reacción es cataliza-
da por la glicil tranaamidinaea. Posteriormente, el Ruanidi-
ncacetato ee H-metilaflo por la S-aflenosilmetionina ¦ guanidi
noaoetato H-metiltraneferaea para formar la creatina. En hu-
manoe, la glicina traneamiflinaea y la metiltraneferaaa eaten
nreeentee en alta actividad en el higado 3 nancreae. La in -
formación dieponible, Hugiere que la creatina ea eintetizada
en e-tos órganos 3 tranenortafla a el músculo, ñonfle ee foefg
rilaña cara formar la foefocreatina, que ee un foefageno de
alta enerzia ffiguraa 4 y 5) (4,51.

Reacciones de la ornitina aminotraneferaca (fiaura Gì.

La ornitina aminotranaferaaa Ío tranaaminaaa) catalina la -1
formación de fllutamato aemialflehido y glutamato a partir de
ornitine y alfa cetog1utarato. Tambien, por meñio de esta --

reacción pero en aentido invereo, se sintetiza ornitina y a;
fa cetcalutarato a partir de glutamato aemialñehiño y glutap

mato ¦ de hecho, ee cree que en la única via para proflucir
ornitine de "novo" en mamiferca, esta cinteaia fle "novo" prg
vee un mecanifimn nara reaprnvisionar a1 ciclo He la urea de

intermediarios, jucandc asi un imnortante papel en la regula

ción He la urogeneaia ; eu actividad ocrece flflflflflficr (Hflemaa
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tina. (Tamaño He Murray, 4).
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Figura 6.- Reacciones de la ornitine aninotransferasa.
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~el ro!';fato oe piriooxal), ñe la ingesta ñe las proteinae y 

ñe f a ctoree hormonales, ee ñi~tribuye en el r1~6n, h1gado • 

inte~tino ñelgaoo (figura 6) (4,5). 

Sinteeie de prolina (figura 7). 

RD esta reacciOn, el glutaaato sesialdehiño se cicliza espon­

taneamente a ~elta pirrolin-5-carboxilato y Aste a su vez for 

aa la prolina en una reacción catalizada por la ñelta pirro -

lin-5-carboxilato reñuctasa. Tambien, el ~elta pirrolin-5-car 

boxilato pue"e provenir a partir ñe glut9.11ato en una reacciOn 

cataliz.a.ña por la ñelta pirrolin-5-carboxilato sintetasa. 

Altas concentracione s ñe OITlitina favorecen la reacciOn ñe la 

ornitina a prolina, mientras que en el caso de la ñelta p1rJ"2 

lin-5-~arboxilato s intetasa, parece ser inhi~iña aiin a conce~ 

traciones fisiolOgicae ñe ornitina (figura 7) (4,5). 

del fosfato de piridoxal), de la ingesta de las proteinas 3
de factores hormonales, se distribuye en el riñón, higado I

intestino aeigaeo (figura 6) (4,5).

Sintesis de prolina [figura 7).

En esta reacción, el glutanato senialdehido se ciclica espon-
taneanente a delta pirrolin-5-carboxilato 3 este a su ves fo;
na la prolina en una reacción catalizada por 1a delta pirro -
lin-5-carboxilato reductasa. Tambien, el delta pirrolin-5-ca;

boxilato puede provenir a partir de glutanato en una reacción

catalizada por la delta pirrolin-5-carboxilato sintetasa.
Altas concentraciones de ornitine favorecen la reacción de 1a
ornitina a prolina, mientras que en el caso de la delta pirrg
1in-5-carboxilato sintetasa, parece ser inhihida aún a ccncen
traciones fisiológicas de crnitina (figura T) 14,5).
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Generali~añes Robre el lupus eritematoso sistémico, 

Hay un grupo de enfermedadeR conocidas como enfermedades re~ 

aAticas, que comprenden aquellae causas de ñolor o rigidez -

del sistema muscular e squelbtico. Dentro de loe padecimien -

toe reUI11ético s , se incluyen los padecimientos de la col~e -

na ; en los cuales, se incluye el lupus eritematoso sistémi­

co. Las enfermeiiañes reumé.ticas siempre han constituido un -

problema ñebido a que se desconoce su origen y por las difi­

aul tades que imnlica PU tratamiento (10). 

El lupus erit6mato qo si~tAmioo, se ñefine como una enferme -

dañ general, no infecciosa, no cancerosa y autoperpetuante. 

Es un desorden inflamatorio multisietémico en el cual, sur -

gen anticuerpos capaces de reaccionar contra una gran dive!'­

siñad de anttgenos de las propias células del organismo (por 

lp que son llamados autoanticuerpos) (ll,12). 

8n el lupus eritematoPo sistémico, los mayores complejos sin 

tomAticoA se deben a un mecanismo inmunolOgico en el que se 

observa l a preP.encia de anticuerpos contra distintos compo -

nente s nucleares libree de células da.f!añas, obeervandoee pg,!1 

terioroente , que se fijan a esta combinaciOn una serie de -­

pro te inas del plasma llamadas sistema del complemento ; as1, 

estos complejos de anticuerpo, ant1geno y complemento Ae de 

poRitan en el endotelio ñe pequeftos vasos sanguineos, lo que 

provoca ruptura o inflamaciOn ñe estos, pudiendo comprometer 

a ~ 1 a cual quier órgano, pues conforme avanza esta enfermeñad 

es poRible ñe~cubrir necr6siR en varioR tejidos, as1 como -­

cuerpoR ñe material nuclear alterado (13,14). 

Igualmente, en esta enfermedañ, ha sido posible obtene r un -
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Generalidades sobre el lupus eritematoso sistémico.

Hay un grupo de enfermedades conocidas como enfermedades reg
matices, que comprenden aquellas causas de dolor o rigidez -

del sistema muscular esquelético. Dentro de los padecimien -
tos reumaticos, se incluyen los padecimientos de la colàge -
na ¦ en los cuales, se incluye el lupus eritematoso sistémi-
co. Las enfermedades reumaticas siempre han constituido un -
problema debido a que se desconoce su origen y por las difi-
cultades que implica su tratamiento (10).

E1 lunas eritematoso eistómico, se define como una enfermo -
dad general, no infecciosa, no cancerosa y autoperpetuante.
Es un desorden inflamatorio multisietómico en el cual, sur -
gen anticuerpos capaces de reaccionar contra una gran diver-
sidad de antígenos de las propias células del organismo (por
lp que son llamados autoanticuerpos) (ll,12).
En el lupus eritematoso sistémico, los mayores complejos sin
tomaticos se deben a un mecanismo inmunológico en el que se
observa la presencia de anticuerpos contra distintos compo -
nantes nucleares libres de células dañadas, observandooe pgå

teriormente, que se fijan a esta combinación una serie de --
proteinas del plasma llamadas sistema del complemento ¦ asì;
estos complejos de anticuerpo, antígeno y complemento se de

positan en el endotelio de pequeños vasos sanguíneos, lo que
provoca ruptura o inflamación de estos, pudiendo comprometer
asi a cualquier órgano, pues conforme avanza esta enfermedafl
es posible descubrir necrósis en varios tejidos, asi como --
cuerpos de material nuclear alterado (l3,l4).
Igualmente, en esta enfermedad, ha sido posible obtener un -



alto porcent~je ne enfermoP. que pre sentan complejo ~ ~e ant1-

geno, anticuerpo y complement o en laR membranas baealee ne -

los ri~ones, lo que llega a ocasionar necrOsis focale R y ne­

fri ti~ lCpica ; tambien se han encontrarlo Rutoanticuerpos 

que pe nepositan en lae membranae ne loe eritrocitoe, causll!! 

no de esta manera la lieis de la c6lula, y al extenderse el 

prooeeo llega a ocasionar anemia hemol1tica (10,11,12). 

Dentro ne la~ manifestaciones multieist6micas que causa, a -

nivel cl1nico se le asocia con s artritis, anemia hemol1ti .. 

ca; nieminuciOn nel no.mero ne linfocitoe, fallae renales, rl! 

eorñenee ps1quico s y enfermenanes gastrointestinales (10,11, 

12,13). 

Para evaluar y ñiagnoeticar la ·enfermedad «'le lupus eri temato 

so eiRt,mico, s e sugiere que ee inentifiquen por lo menos 

cuatro ne lo e siguient•e e1ntomas (entre otros) s 1) eritema 

f~ci al (e ? un~ mancha caracter1etica nel rostro) 1 2) foto -

l!en ~ i bil i" fln 3) Qlceras bucales y nasofar1ngeae ; 4) ñie -

minuciOn nel n!lmero ñe linfocito!!! y eritrocitos ; 5) artri ·­

tiA ¡ 6) pRiCORie, convulsionee o ambas (13,14). 

Loe ?igno s iniciales puenen eer epilepsia y psic6eie, loe 

cambios hietolOgicoe sugieren fuertemente el diagnOetico. A 

eetae manifestaciones, se completa el diggnOetico con la me­

ñi ciOn ne loe anticuerpos antinucleares o el an~lieie nel -­

complemento hemol1tico &l 50 ~. que ñe acuerdo con la bibli~ 

graf 1a conl!!Ulta~a puede explicar el 90 ~ ñe la activiilad de 

la enfermed~ (es necir, la remi~iOn o la f aRe critica de la 

enfermedad), pero no puede predecirla (13,14). 

As1, nuevos hallazgos 8Ugieren caracter1~ticaR qu• pueden -­

Per patogn6micae (exclusivas ne la enfermeilañ), y · que: .quizt. 

"• puedan relscionar con .. lR- activi~ad ilel mal o nor otro la 
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alto porcentaje de enfermos que presentan complejos de anti-
geno, anticuerpo y complemento en las membranas basales de -

los riñones, lo que llega a ocasionar necróeie focales y ne-
fritis lopica ; tambien se han encontrado autoantiouerpos -
que se depositan en las membranas de los eritrocitos, causan
do dl esta manera la lisis de la cólula, y al extenderse el
proceso llega a ocasionar anemia hemolitica (10,ll,1?).
Dentro de las manifestaciones multieistómicas que causa, a -
nivel clinico se le asocia con 1 artritis, anemia hemoliti +
ca, disminución del numero de linfocitos, fallas renales, d!
sordenes psíquicos y enfermedades gastrointestinales (10,1l,
12,13).
Para evaluar y diagnosticar la enfermedad de lupus eritemato

se sistómico, se sugiere que se identifiquen por lo menos -
cuatro de los siguientes sintomas (entre otros) 1 1) eritema
facial (ea una mancha caracteristica del rostro) 1 2) foto -
sensibilidad ¦ 3) úlceras bucales y nasofaringeas ¦ 4) dis -
minución del numero de linfocitos y eritrocitos ¦ 5) artri -
tis ¦ 6) psicosis, convulsiones o ambas (l3,l4).
los signos iniciales pueden ser epilepsia y psicosis, los --

cambios histológicos sugieren fuertemente el diagnóstico. A
estes manifestaciones, se completa el diagnóstico con la me-
dición de los anticuerpos antinucleares c el analisis del --
complemento hemolitico al 50 1, que de acuerdo con la biblig
grafía consultada puede explicar el 90 í de la actividad de
la enfermedad (es decir, la remisión o la fase critica de la
enfermedad), pero no puede predecirla (13,14).
dei, nuevos hallazgos sugieren caracteristicas que pueden --
ser patogcómicas (exclusivas de la enfermedad), 1 que quiza
se puedan relacionar con la actividad del mel o por otro la



do, ee tengan que neterminar nuevas nemanna s terapeuticas na 

ra normalizar al enfermo (12). 

Por otra parte, collO ~e ha mencionano ya, aftn se nesconoce 

la etiolog1a ~e la enfermenad, ne ah1 que Be ha visto con e~ 

pecial interes modelos en los cualee pueden observarse sin -

dromee semejantes a la enferaeñad ñe lupus eritematoso sisté 

aico. La inñucci6n ne una enfe:r'llleñañ muy parecida al lupus -

eritematoso s istémico, ha Piño lograña por meñio ñe ñrogae -

(12). 

Cierto intere s ha cauaaño, el hecho ñe que un aminoAcido an~ 

logo a la arginina (ver figura e), llamado canavanina y que 

se encuentra normalmente en lae raices y tallos de varias l! 

guminosas (orincipaimente alfalfa), causa un sindrome seme -

jante a la enfermeñad ñe lupus eritematoso sistémico. Esto 

fue primeramente estudiado en ratas y chimpancee, observand2 

se que presentaban en el suero s anticuerpos contra DNA, di~ 

minuci6n ñel n~mero ne linfocitos y eritrocitos, añemAe de -

tener pa~eci111.ientoR renales ·(15). Si1111laree hallazgos cl1ni­

co s han ~ iño ñetectaños en humanos al añministrarseles cana­

vanina, puñienño -inclusive- exacer9ar el aal (16,17). Las 

causas ne estos eventos no han sido ~ien entenñiños aOn, pe­

ro lo s relacionan con anormalidades del sistema inmune (es 

necir, aquellos eventos donde intervienen los linfocitos T y 

.B) (17). 

A nivel farmacológico, Thomas y colaborañores (2) encontra -

ron que, añminietranño canavanina en ratas, ésta ~ebe en par 

te sus efectos tóxicos a causa ñe que la canavanina es híñJ'2 

liza~a por la enzima arginasa, de canavanina a canalina Y 

urea. Luego, este compuesto reFultaño ñe la hiñrOlisis Ae la 

canavanina - que es el an~logo estructural ne la ornitina -

15 

do, se tengan que fleterninar nuevas fiemanflas teraneuticss na
ra normalizar al enfermo (12).
Por otra parte, como se ha nencionaflo ya, aún se flesconoce
la etiología de la enfermedad, es ahi que se ha visto con eg
necial interes modelos en los cuales oueden observarse sin ~
¿roses semejantes a la enfernedad es lunus eritematoso eistg

nico. La induccion se una enferueñad muy parecida al lupus -
eritematoso sistémico, ha siflo lografla por medio de drogas -

(12).
Cierto interes ha causado, el hecho de que un aninoaeido ana
logo a la arginina (ver figura B), llamado canavanina y que
se encuentra normalmente en las raices y tallos de varias lg
guminosas (orincinalaente alfalfa), causa un sindrome seme -
jente a la enferneñad He lunue eritematoeo sieteaico. Esto
fue nrimeraments estuñiaflo en ratas y chiupances, observando

se que presentaban en el suero 1 anticuerpos contra DNA, dig
ninucion nel número He linfocitos y eritrocitos, aflenåe de -
tener paflecimientos renales (15). Similares hallazgos clini-
cos han sido fietectaños en humanos al aflministrarseles cana-
vanina, puflienño -inclusive- exacerbar el ¡al {16,17). Las
causas de estos eventos no han sido bien entenfliños aún, pe-
ro los relacionan con anormalidades del sistema inmune (es
flecir, aquellos eventos donde intervienen los linfocitos T y
B) (17).
A nivel farmacológico, Thomas 3 colaboradores (21 Bflflflfltrfl -
ron que, aflminietranco canavanina en ratas, esta ñehe en par
te sus efectos toxicos a causa ñe que la canavanina es hiñrg
lizada por la ensima arginasa, de canavanina a canalina y --
urea. Luego, este comnuesto resultaflo He la hiñrolisis fle la
canavanina - que es el analogo estructural He la ornitine -



L-canavanina 

L-arginina 

H N-O-CH -cH -cH-(NH )-cooH 
2 2 2 2 

L-canalina 

H:it-CH -cH-cH-cH-(NH )-COOH 
2 2 2 2 2 

L-ornitina 

Pigura 8.- La L-canavanina y la L-canalina son loe a.nAlogos -

e~tructurales ~e la arginina y ~e la ornitina res­

pectivamente. (Toma~o de Thomas, et all., 2). 

16. 

H2N C(1'¶H2} = N-0-CH2-CH2'-CH(NH2)0-OOH

L-ce.nava.nina.

H2N- Gi: HH ] -I'iH-CH2- CH; CH2- GH(NH2 )C¦üüH

L-arginina

HER - D* CHE- GHZ- GH'*( HI-12 )'GDDH

1-canalina

aês-cs; cl-I; cH2- cn -( NH2 )-ooos

L-ornitina

Figura 8.- La L-canavanina v la L-canalina son los análogos -
estructurales de la arginina 3' ce la ornitine res-
nectivanente. (Tomaso fle Thomas, et all., 2).



foJ'llll un co111>lejo con una RURtancia ñerivada de la vitamina 

B6 llaaada foAfato ñe piridoxal (ver figura g). Esto comple­

jo llamado ~ase ñe Shiff (18), provoca que las enzimas que -

utilizan al fosfato de piridoxal como cofactor, no interac -

tuen nor111almente con este mismo, lo que causa una disminu -­

ciOn en su actividañ (la actividad de una enzima Re refiere 

a la cantidad ñe sustrato que pueda catalizar esta misma en 

Ufl tiempo ñado) y en especial, segun se sa9e, afecta a las -

enzimas del meta9olisll0 de la ornitina (19), al no permitir 

que tengan una activiñad catalitica normal. As1, por un lado 

la ornitina descar9oxilaea no puede catalizar la convereiOn 

de ornitina a putrescina 1 por el lado de la ornitina &mino­

transferasa, ~sta nó puede catalizar la conversiOn de ornit! 

na y alfa cetoglutarato a delta pirrolin-5-car9oxilato y gl~ 

tamato ; esto causa en las ratas que se lee adminietr6 cana­

v'lllina, un aumento de la concentraci6n de ornitina en el BU! 

ro en grgn pronorciOn en comparaciOn con otro~ am.inodcidos -

(2). Tambien se observa, que con altas dosis ñe canavanina, 

ee altera la excreciOn de a11onio, debido a que sue derivados 

metabOlicoR como el Acido 1-canavino!!fl1cc1nico y ·la mi8111& c~ 

navanina, Ron inhibidoree competitivos de loe correAponñien­

te s metabolitos del ciclo de la urea ; lo que cauAa, la acu­

!1Ulaci0n ñe amonio en el suero (2). Este autor y los anteri.Q. 

res que hicieron trabajos sobre la canavanina, coinciden en 

eefialar que e~ necesario estuñiar con mas cuiñaño aquellos -

amino~cidos que se toman en la dieta y que pueden tener efes 

toe mOltiples en el metabolismo y el sistema inmune (2,15,--

17 ). 

A e~te respecto, Barbul y colaborañore~ (3), encontraron que 
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forma un complejo con una sustancia derivada de la vitamina
B6 iiueas fssrszs se piriesmi íeef- figura 9). este compis-
Jo llamado base de Shiff (IB), Provoca que las enzimas que -
utilizan al fosfato ds niridoxal como cofactor, no interac -
tuen normalmente con este mismo, lo que causa una disminu --
cion en su actividad (la actividad de una enzima se refiere

a la cantidad de sustrato que pueda catalilar esta misma en
un tiempo dado) y en especial, segun se sabe, afecta a las -
enzimas del metabolismo de la ornitina (19), al no permitir
que tengan una actividad catalitica normal. Asi, por un lado
la ornitine descarboxilasa no puede cataliear la conversión
de ornitine a putrescina y por el lado de la ornitine amino-
transferaea, ésta no puede catalisar la conversión de orniti
na y alfa cetoglutarato a delta pirrolin-5-carboxilato y glg
tamato ; esto causa en las ratas que se les administró cana-
venina, un aumento de la concentracion de ornitine en el eug
ro en gran proporcion en comparacion con otros aminoácidos -
(2), Tambien se observa, que con altas dosis de canavanina,

se altera la excreción de amonio, debido a que sus derivados
metabólicos como el acido L-canavinosuccinico J la Iiislll. ca:-_

navanina, son inhibidores competitivos de los correspondien-
tes metabolitos del ciclo de la urea ; lo que causa, la acu-
mulación de amonio en el suero (2). Este autor y los anterig
res que hicieron trabajos sobre la canavanina, coinciden en
señalar que es necesario estudiar con mas cuidado aquellos -
aminoácidos que se toman en la dieta 1 que pueden tener efeg
toa múltiples en el metabolismo J el sistema inmune (2,l5,--
1?).
A este respecto, Barbul J colaboradores (3). encontraron que



HC ::::.::- N- 0- CH- CH-( NH+ )-C00-
1 2 3 

,f c"' 
HO C C-CH-

1 11 
2 

H3c C~ /CH 

N 

Figura 9.- Posiale e~tructura teOrica ñel complejo ñe foefa­

to ñe piriñoxal con canalina. 

( Tomaño de Roeenthal,16). 
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Figura 9.- Posible estructura teorica del complejo de fosfa-

to de piridoxal con canalina.
(Tomado de Rosenthal,18).



la ar!111inistraciOn ñe arginina en humanos pue ñe tener efectos 

9en6!ico ~ so9re el si ~ tema inmune. EAtos inve s tigadores, añ­

•iniAtraron arginina en inñividuo~ sanos oDs ervando una ma -

7or pro1u·erac16n ñe linfocitos T y B in vitro en respueflta 

a t'nl stancia~ que nromueven la mitOeis (mitOgenos), en compa­

raciOn con in~ividuo a que no ingirieron arginina, 

Se sa9e ta.JllDien, que el cam9io ñe la concentrac10n de amino­

Aci~o s en el suei-o y ~e la activiñañ ñe las enzimas ñel ci -

clo ñe la urea que se encuentran en el h1gado, pueñe o9ede -

cer a la toma ñe anrinoAciños de las proteinas ñe los tejidos 

por e s t e mi ~mo ciclo, cuando se presenta un daf!.o ti sular (9~ 

Los prt.meros experi111entos que eefialaron el cam9io de activi­

ñao ñel ciclo ñe la urea por próteina~ que provenian de los 

tejiño e , fueron hechos con ratas a las cuales se les añmini~ 

tra8a una nie t a po9re en proteinas, o9servandose, posterior­

men te, que la fuente de nitr6geno que tomaban era ñe las PJ'2 

teinas ñe los tejiños ha cienño esto, no solo aumentar la ac­

tiviñad ñel ciclo ñe la ureb, s ino los niveles ñe arginasa -

hep~tica (9), Tana9ien se ha visto que con altas ñosie ñe COI 

ticosteroiñes se ñañan tejidos extrahepAticos ; provocanño -

este ~ltimo fen6meno, un aumento en la excreciOn de urea (9i 

luego, habr1a que tomar en cuenta que en la enfermedan de l~ 

pus eritematoso sistémico hay un gran daffo tisular (10,12,ll 

14). Los naf!.o s a los tejinos extensos como los que se dan en 

esta enfermenad pueden causar - como en otras enfermedanes -

donde hay lliilti~les traumas (1) - un cambio en lR concentra­

ciOn normal ~el patrOn de aminoAcidos en el olasma, entre -­

los que se han reportado por ñaf!.os a los tejidos esté.n : la 

fenilalanina, la glutamina y la arginina que es el princi --
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la administracion de arginina en humanos puede tener efectos
benéficos sobre el sistema inmune. Estos investigadores, ad-

ministraron arginina en individuos sanos observando una ma -
yor orolifsracion de linfocitos T y B in vitro en respuesta
a sustancias que oromueven la mitosis fimitogenosl, en compa-

racion con individuos que no ingirieron arginina.
Se sabe tambien, que el cambio de la concentracion de amino-
acidos en el suero v de la actividad de las enzimas del ci -
elo de la urea que se encuentran en el higado, puede obede -
cer a la toma de aminoácidos de las proteinas de los tejidos
por este mismo ciclo, cuando se presenta un daño tisular (9l

Los primeros experimentos que señalaron el cambio de activi-
dad del ciclo de la urea por proteinas que provenían de los
tegidos, fueron hechos con ratas a las cuales se les adminig
traba una dieta pobre en proteinas, observandose, posterior-
mente, que la fuente de nitrogeno que tomaban era de las pro
teinas de los tejidos haciendo esto, no solo aumentar la ao-
tividad del ciclo de la urea, sino los niveles de arginasa -
hepática (9). Tambien se ha visto que con altas dosis de cor
ticosteroides se dañan tejidos extrahepaticos ; provocando -
este último fenomeno, un aumento en la excrecion de urea (9l
Luego, habria que tomar en cuenta que en la enfermedad de lg
pus eritematoso sistemico hay un gran daño tisular (1U,l2,l3
14). Los daños a los tejidos extensos como los que se dan en
esta enfermedad pueden causar - como en otrfld Eflfflflflfiflfififl *

donde hay múltiples traumas (1) - un cambio en la concentra-

cion normal del patron de aminoacidos en el plasma, entre --
los que se han reportado por daños a los tejidos estan t la
fenilalanina, la glutamina y la arginina que es el princi --



pal precursor i1e la omitina (l) ; ar1emAA r1e que en la enfe.r 

aedad i1e lupus erite11&toso eist6•ico fle da.1'1an tejir1oe extra­

hepAticoe en r1oni1e ee ea-e, puerle llevarAe a ca-o parte r1e -

la" reaccione e rl,el ciclo i1e la urea (estos eon el rif16n y -­

lol'I eritrocito•) (5). 

&n el ri~6n, por ejemplo, "ª sa'e que ee encuentran enziiane 

que puerlen hacer variar la ooncentrao16n de aminoAoirloe en -

el plasiaa como aet eertan 1 la glicina transaraidinaea, la ºI 
nitina r1eAcarltoxilasa 1 la arginaea renal (5). 

Dentro r1e estos aspectos, alguna relación de relativa impol'­

tancia ee ha estudiado entre el r1B6n 1 el higado, puesto ~ 

que se ha o~servado que, posiblemente, el rift6D sintetiza ªI 
ginina orincipalmente para que eea utilizada en la e1nteeie 

de proteinas por otros tejidos mientras que en el h1gar1o, se 

Rintetiza arginina principal•ente para que sea hirlroli&ada -

eo el ciclo r1e la urea por medio de la arginaea a ornitina y 

urea (20). Ast, podrta pensarse que el ciclo de la urea que 

ee lleva a cabo en el h1gar1o y las reacciones pareialee del 

mismo que se llevan a ca~ en otros tejidos, se por1r1an ver 

afectarla" en algunos casos extremos r1e enfermos con lupus -­

eritematoso siBtémico, pues en estos se puer1en ver ñafl.adoa -

el riftón, el htgaño y los eritrocitos (10,12,13). 

Por otra parte, dentro de loe reportee de aminoAcidoe en re­

lación al lupus eritematoso sistémico, Bagirova y colaDorad2 

re R (21), han encontrarlo en ciertos pacientes con enfermeda­

ñee reum~ticaA, que las concentraciones r1e algunos aminoAci­

que provenian ~e la hidr611RiB lciña r1e las gloDulinas y la 

al9dmina del suero, preaentaDan una correlación con la acti­

vidad de caña una r1e las enfermeñai1eA para laR que probaron 
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pal precursor de la ornitine (1) ; ademas de que on 1a sofa;
¡edad de lupus eritematoso sistomico se dañan tejidos extra-
hepåtioos en donde se sabe, puede llevarse a cabo parte de -
las reacciones del ciclo de la urea (estos son el riñon y --
los eritrocitos) (5).
En el riñon, por ejemplo, se sabe que se encuentran enzimas
que pueden hacer variar la concentracion de aminoácidos en -
el plasma como asi serian 1 la glicina transamidinasa, la og
nitina descarboxilaea J la arginaea renal (5).
Dentro de estos aspectos, alguna relacion de relativa impor-
tancia se ha estudiado entre el riñon y el higado, puesto -
que se ha observado que, posiblemente, el riñon sintetiza ng
ginina principalmente para que eee utilizada en, la sintesis
de proteinas por otros tejidos mientras que en el higado, se
sintetiza arginina principalmente para que sea hidrolilmda -
en el ciclo de la urea por medio de la arginasa a ornitine y
urea (20). Asi, podria pensarse que el ciclo de la urea que
se lleva a cabo en el higado y las reacciones parciales del
mismo que se llevan a cabo en otros tejidos, se podrian ver
afectadas en algunos casos extremos de enfermos con lupus --
eritematoso sistémico, pues en estos se pueden ver dañados -
el riñon, el higado y los eritrocitos (l0,l2,l3).
Por otra parte, dentro de los reportes de aminoacidos en re-

lacion al lupus eritematoso sistémico, Bagirova y colaborado
res (?1), han encontrado en ciertos pacientes con enfermeda-
des reumoticas, que las concentraciones de algunos aminoáci-
que provenian de la hidrolisis acida de las globulinas y la
albúmina del suero, presentaban una correlacion con la acti-
vidad de cada una de las enfermedades para las que probaron



dio.bo estudio 1 encontrando especifioamente para enfermos de 

lu¡n¡e eritematoso sistlaioo, que la actividad alta de la en­

fermedad, ee correlaciona con niveles 9ajos del a111nolcido -

valina en relaci6n a individuos sanos. Pinalmente, sugieren 

que ee necesario que se estudien otros casos de pacientes -

con enfermedades rewalticas para o9servar si taa91en existen 

caabio• parecidos (21). 

De acuerdo a lo anteriormente escrito, 1 dados los mdltiples 

daftoe aultieistlllicos que causa la enferaedad 1 to•ando en -

ewpecinl consideraci6n causas (adn desconocidas) del papel -

de los a.inolcidos en el meta9olismo (1,2,3,10,12) ; en el -

presente tra9ajo e~ sugiere que alguna etapa del meta9olieao 

de la oniitina puede estar afectada, tratandose de advertir 

un cambio de la concentraci6n de este aainoAcido en d. suero. 

81 método aqu1 empleado para la cuantificaci6n de la orniti­

na s6rica, tiene la ventaja de que sus reactivos son faciles 

de conseguir, 1 no requiere de instrwaentaci6n ni metodolo -

g1a complicada, como en el caso de la detecci6n de lupus er! 

tematoeo siettmico en 9ase de los anticuerpos antinucleares 

1 de la !ijaci6n del complemento hemol1tioo al 50 -· en don­

de se necesitan reunir varias muestras de9ido al alto costo 

de loe reactivos, ademA.s de que con eetos métodos se diagno~ 

tica la enfer11edad en etapas avanzadas. 

En la bi9liograf1a conBUltada, se o9eerv6 que no se ha eva -

luado la ornitina en relaci6n al lupus eriteaatoeo sist6aico 

siendo esta la primera ocasi6n que ee efectuarA 
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dicho estudio ¡ encontrando especificamente para enfermos de
lupus eritelatoeo eietülioo, que la actividad alta de la en-
fermedad, ee correlaciona con niveles bajoe del aninolcido -
velina en relacion e individuoe eanoe. Finalmente, eugieren
que es necesario que ee estudien otrue caeoe de pacientes -
con enferledaflee reullticae para obeervar ei tanbien existen
calbioe perecidoc (211.
De acuerdo a lo antericriente escrito, y cañon 1ce múltiple:
dafloe uultieietilicce que cauca la enferneflafi 1 tclando en -

especial ccneideracifin caueae (aun desconocidas] del papel -
de los alinoacidce en el netaìolien (1,2,3,1ü,12) 1 en el -

presente trabajo ee eugiere que alguna etapa cel metabolieno
ce la ornitine puede enter afectada, trutandoee de advertir
un cambio de la concentracion de este aninoàciño enel suero.
E1 metodo aqui empleado para la cuantificación ce la orniti-
na eårica. tiene 1a ventaja de que eue reactivos con faciles
de coneeguir, 1 no requiere de instrumentación ni metodolo -
gía complicada, como en el cano de la deteccicn de lupue en;
tematoeo eietlmicc en hace de loa antiouerpoe antinuclearee
3 de la fijación del complemento hefloliticc al 50 Í, en don-
de se necceitan reunir varian Iueetrae debido al alffl cflfltfl
ce loc reactivoe, adelae ño que con eatoe mctccce ee diagncg
tica 1a enfermedad en etenae avancaflae.
En la bibliografia consultada, ee oìeervü que nc ee ha eva -
luado la ornitine en relacion al lupus eritcnatoec eietünico
siendo esta la Primera ocacion que ee efectuará



La hipOtesie que se plantea para este trabajo es la ~iguien -

te 

"Be posible la existencia de varias anome.lias del metabol11!11110 

en individuos con lu~ue eritematoso eist6mico, por lo tanto, 

la concentraciOn de la ornitina en el suero de pacientes con 

este s1ndroae puede estar moñificada respecto a sus valores -

normales''. 

Para poder demostrar esta hipOteeis se plantearon loe siguieñ 

teP objetivos : 

l.- Detel"lllinar la concentraciOn de ornitina s6rica en indivi­

duo!!! sanos. 

2.- Determinar la conoentraciOn de ornitina s6rica en pacien­

tes con lupue eritematoso sist6mico. 

3.- Establecer si existe una relaciOn entre la concentraciOn 

de ornitina s6rica 7 la enfennedad de lupus eritematoso sist! 

mico. 

22 

La hipótesis que se plantea para este trabajo ss la siguien.~
†;e¦

"Es posible le existencia de varias anonalias del metabolisno
en individuos con lupus eritemtoso sistémico, por lo tanto,
la concentración de la ornitina en el suero de pacientes con
este sindrome puede estar modificada respecto a sus valores -
normales".

Para poder demostrar esta hipótesis se plantearon los siguieg
tes objetivos ¦

1.- Determinar la concentración de ornitina serica en indivi-
duos sanos.

2.- Determinar la concentración de ornitine serios en pacien-
tes con lupus eritematoso sistómico.

3.- Establecer si existe una relación entre la concentración
de ornitine eórica y la enfermedad de lupus eritematoso sistg
mico.



MATt;HIAL Y METOOO 

Material. 

Tubos ne ensaye ~e 13 X 100 ma. 7 20 X 180 mm. 

Pipetas serol6gicas ne 10, 5, 2, y l 111. 

Micropipeta ~e 50 microlitros. 

Bepectrofot6metro Coleman Junior II. 

Be.lanza anal1tica. 

Mezclador vortex. 

Parrilla eléctrica. 

Vasos ne precipitado de 100 ml. 

Reactiwe. 

Ninhidrina (Sigaa). 

Omitina (Merck). 

Aciño acético glacial (Merck). 

Acilio foef6rico (J.T. Baker). 

Azi..,a de sodio (J.T. Baker). 

Agua destilada. 
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MATHRIAL Y METODO

Iaterial.

Tubos de ensaya de 13 I lüü I. 1 20 X 130 mm

Pipetas serológicas de 10, 5, 2, 3 1 nl.
Iicropipeta de 50 microlitros.
Bspectrofotómetro Coleman Junior II.
Balance analítica.
Issclador verter.
Parrilla eléctrica.
ïasos de precipitado de 100 ml.

Reactivos.

smsierma (Sign).
ornitina (sera)-
Aeido acético glacial (lerck).
acido fosfórico (J.T. Baker).
¿sida de sodio (J.T. Baker).

agua destilada.



Material Diol6gico. 

Para realizar la ~eterminaci6n ~e loe valoree de ornitina s! 

rica se utilizaron sueros de personas que acudieron a la co~ 

eulta externa del Centro M!dico La Raza ~el I.N.s.s. en loe 

cualee ee descart6 el ñiagn6stioo de lupus eritematoPO sist! 

mico. 

Las 111Ue~trae se congelaron inmediatamente deepuea ñe separa..' 

do el suero, y ee conservaron as1 hasta su procesamiento. Se 

analizaron un total de 100 sueros. 

!.os sueroe patológicos fueron proporcionaiios por el Hospital 

de ~epecialidadee del Centro M6dioe La Baza del I.M.s.s. ob­

tenido!! ñe pacientee con lupul!! eritematoeo eietAmico loe CU,! 

lee fueron iiiag?losticadoe clinicamente y oompro~ados por el 

laboratorio en 8ase a estudios como el anllieis de los anti­

c.ue rpo s antinuclearee y la fijación iiel complemento hemol1t!, 

co al 50 ~. Dichas mueRtras se congelaron inmediatamente de~ 

pues ñe separado el RUero y aei ee conservaron haeta su pro­

ce~ami ento final. 

Se utilizaron un total de 100 sueros ñe pacientes con esta -

colagenonat1a. 

To~o~ loe m.ieroe utilizados, tanto para los valores normales 

como nara loe patolOgicoe, fueron de personas ñe ambos sexos 

con edades que fluctuan entre 20 y 50 al'1os. 

Loe valoree de ornitina e6rica se correlacionaron con loe t! 

tuloe de anticuerpos antinuclearee y lo~ del complemento he­

molitico al 50 ~. loe cuales, Fon loR exAmenes ~e laborato -

rio para detectar la remisi6n o la gravedad ñe la enfermeda4 . 

(ver ap~nñice) 
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Iaterial biológico.

Para realizar la determinación de los valores de crnitina se
rica se utilizaron sueros de personas que acudieron a la con
sulta externa del Centro ledice La Raza del I.I.S.S. en los

Guilds HB óflloartó el diagnóstico de lupus eritsmatoso siet!
mico.

Las muestras se congelaron inmediatamente despues de separas

dc el suero, y se conservaron asi hasta su procesamiento. Se
analizaron un total de 100 sueros.
Los sueros patológicos fueron proporcionados por el Hospital
de especialidades del Centro Iódice La Raza del I.l.S.S. cb-
tenidos de pacientes con lupus eritematoso sistémico los cua
les fueron diagnosticados clinicamente 3 comprobados por el
laboratorio en base a estudios como el analisis de los anti-
cuerpos antinuclearee y la fijación del complemento hemoliti
co al 50 í. Dichas muestras se ccngslaron inmediatamente des
pues de separado el suero y asi se ccnservaron hasta su pro-
cesamiento final.
Se utilizaron un total de lüü sueros ds pacientes con esta -
cclagenopatia.
Todos los sueros utilizados, tanto para los valores normales
como para los patológicos, fueron de personas de ambos sexos
con edades que fluctuan entre 2ü J 50 años.

Los valores de ornitina sórica se ccrrelacicnaron con los ti
tulos de anticuerpos antinucleares 3 los del complemento he-
mclitico al 50 i, los cuales, son los examenes de laborato -
rio para detectar la remisión c la gravedad de la enfermedad
(ver apéndice)



M E T O n O 

Tlcnica "e l~ otnitina.- la ornitina li~re ~el suero se mirle 

por la coloraci6n roja que forma con la ninhi"rina en preeen 

cia rle loe Acirlo~ a c ~tico y fosfOrico (22,23). 

PreparaciOn rle reactivos, 

SoluciOn ~e oznitina eetanrlar. Para preparar esta eoluci6n -

se 1~iRu elven 16. 87 mg. ~e ornitina y 19.50 mg rle NaN
3 

en 100 

ml. "• agua rleetilarla. 

Reactivo rl e ninhiflrina, 25 g/l. Para preparar esta soluciOn 

~• rlirnielven 2 .5 g. ~e ninhidrina en una mezcla que contenga 

40 ml. ~e ~ci~o fosfOrico 6 M. (20.35 ml. de tt
3
Po

4 
al 85 ~ -

en 50 ml. rle agua ) y 60 ml. de loi"o ac6tico glacial. Mas -­

t.r~e la mezcla se calienta a 7o•c y se rleja enfriar para -­

luego gua r~arla en un frasco ambar a temperatura ~e 4•c. 

5oluci6n ala.neo rle reactivo. Se mezclan 40 ml. rle icirlo fos­

fórico 6 M en 60 ml. rle ici"o ac~tico glacial. 

I E T O D U

Tdcnica de Ja ornitine.- La ornitine libre del suero se mide

por la coloración roja que forma con la ninhidrina en pressn
cia de los acidos acético 3 fosfórico (22,23).

Preparación de reactivos.

Solución de ornitina estandar. Para preparar esta solución -
se disuelven 16.97 mg. de ornitine y 19.50 mg de NaN3 en 100

ml. de agua destilada.
Heactivo de ninhidrina, 25 3/l. Para preparar esta solución
se disuelven 2.5 g. de ninhidrina en una mezcla que contenga
co sl. de oeide fssforiee 6 a. (2c.35 si. de H3Po4 11 85 i -
en 50 ml. de agua) J 60 ml. de ¿cido acótico glacial. Has --
tarde la mezcla se calienta a 70'@ y se deja enfriar para --
luego guardarla en un frasco ambar a temperatura de 4'C.
dolución blanco de reactivo. Se mezclan 40 ml. de acido fos-
fórico 6 N en 60 ml. de acido acético glacial.



T>@term i naci6n ,,e ornitina lChina~ 1952, TemaRzew~ki 1986), 

Proce,,imiento 

Sueta.ncia que ~e 

aeregarl a cada. 

tullo (vol. en al. ) 

Suero. 

Aci~o ac6tico 

glacial. 

React i vo de ninhi­

~riaa. 

SoluoiOD bl!UlCO 

,,e reactivo, 

Soluci6R ae orni­

tina eetan~ar 

Agua 

li\.leetra Mue etra 

problema. blaaco, 

0,05 

1.5 1.5 

0.5 

0,5 

Reactivo 

blanco, 

1.5 

0,5 

0.05 

Mue s tra 

esta.n,, a.r. 

1.5 

0.5 

0,05 

Se agitaa bien loe tubo ~ , Re t apan y luego ee colocan en baflo 

~.aria a ebul l iciOn ~urante 60 minutoA. Ge ,,eja. enfriar y pot'l­

teriormente Re lee la ab~orbancia en el espeotrofotOmetro a -

515 nm. 

2'6. 

Determinación de ornitine iChinard 1952, Temaszeeski 1986).

Procedimiento ¦

Sustancia que se
agregara a cada ¡fue stra Hue etra Heactivo Mostra
tubo (vol. en al.) problema. blaaeo. blanco. estandar.

_: |-_ 1

Suerfl. 0.05 0.05 - -

l É 1 i Í I Hi _ ía- 

acido acetico
115 1-I-5 1-¡IE 1i5

_-il I III Ill I l I x 1 -$1-1_a-_ I -

Reactivo de ainhi-
driaa. 0'5 _ _ 0'5

Solución blanco
de reactivo. _ Ú'5 0'5 _

-Q-na 1--1-i-_-|-1_ al 1-11- ¡Ian Ir

Sclucióa de orni-

tina estandar - - - 0.05

í aq _¡ I I  __Ú*_

Agua - - 0.05 -

Se agitaa bien los tubos, se tapan y luego se colocan en baño
maria a ebullición durante 60 minutos. Ec deja enfriar 3 poe-
teriormeate se lee la abscrbancia en el espectrofotómetro a -
515 nm.



R E S U L T A D O S 

Se procerl i 6 a la rleterminaci6n ñe l a ornitina eérica con la 

t6cnica anteriormente descrita, la lectura rlel compuesto co­

lori no s e e f ectu6 inmerliatamente ñespues ne obteniño el co -

lor. 

Poste riormente se obtuvo la concentraci6n s6rica ñe la orni­

tina por me ñio ñe una curva de cali9raci6n para la ornitina, 

en la cual se obs ervó una relación lineal de O a 15 mg/dl. 

Para comproaar l a l i nealirlad ñe la curva se utiliz6 el méto­

ño ne minimos cua ñradoa y el coeficiente de correlación li -

neal e l cual rl io W1 a r = 0.99. 

Lo A r esulta do s oa teni doe en el presente estudio de la conceu 

t ra c i6n ñe ornitina s érica en ind i viduos sanos fue de 0.67 a 

5.5 54 mg/dl con una me ,,ia ne 2.721 mg/IU y una de svia ci6n e~ 

t anñar de ~ 1. 55 . Para el grupo patol6gico se oatuvo un ran­

go de o rnitina sérica de 0,920 a 11.69 mg/dl con una rmedia -

ne 5 . 35 mg/ñl y una desviaci6n e s tanñar de ~ 2 .284. 

De esto ~lt i mo Ae observa que lo R valores de la media de la 

concentraci6n de o rniti na sérica en pacientes con lupus eri­

tema to so si s t émi co a pr.oximañamente es el doble de lo que se 

observa para el g rupo control. El valor de la t de student -

pa r a l os va l o re s de ornitina fue de 8.250, siendo el de la 

pro lta9i l idad ; P < 0 ,05, lo que indica, que exi s te una cUfe -

renc ia s i gni f i cativa . 

Para comp roaar que laA frecuencia s nel grupo patol6gico son 

ñi f erente s ne l ae ñel grupo control, Ae realizó una prue9a 

especial de x2, s iendo igualmente P <:O. 05 o'bs ervanñose por 

e Ate mismo procerlimi ento que loA valores normales pueden ser 

con Aiñ e raños ent re 0.4 y 3.0 me/ ñl. En el g rupo patol6gico -
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H E S U 1 T A D 0 3

50 Drooedió a la determinación de la ornitine serica con la
tecnica anteriormente descrita, la lectura del compuesto cc-
lorido se efectuó inmediatamente despues de obtenido el co -

lor.

Posteriormente se obtuvo la concentración sórica de la orni-
tine por medio de una curva de calibración para la ornitine,
en la cual se observó una relación lineal de U a 15 mg/dl.
Para comprobar la linealidad de la curva se utilizó el meto-
do de minimos cuadrados 3 el coeficiente de correlación li -
neal el cual dió una r = 0.99.

Los resultados obtenidos en el presente estudio de la concen
tración de ornitine sórica en individuos sanos fue de 0.67 a

5.554 mg/dl con una media de 2.721 mg/dl J una desviación eg
tandar de 1 1.55. Para el grupo patológico se obtuvo un ran-
go de ornitine serica de 0.920 a 11.69 mg/dl con una-medie -
de 5.35 mg/dl v una desviación estandar de 1 2.254.

De esto último se observa que los valores de la media de la
concentración de ornitine sórica en pacientes con lupus eri-

tematcso sistémico aproximadamente es el doble de lo que se
observa para el grupo control. El valor de la t de student -
para los valores de ornitina fue de 8.250, siendo el de la
probabilidad ¦ P-¢ü.05, lo que indica, que existe una dife -

rencia significativa.

Para comprobar que las frecuencias del grupo patológico son

diferentes de las del grupo control, se realizó una prueba
especial de 12, siendo igualmente P<í0.D5 observandose por
este mismo procedimiento que los valores normales Puflflflfl HUF
considerados entre 0.4 3 3.0 mg/dl. En el grupo patológico -



loPI valorel'l nueñen F. er F'ORpechoAOl'I por arriba ne 3.0 mg/nl. 

Lo~ valore ~ ne omitina eArica arriba ñe 5.0 mg/ñl ñar1an 

el ñiagnOntico ñe lupu F. eritematoso si~t~mico. 

Cabe resaltar que 3.0 y 5.0 rag/ñl correAponnen aproximañamen 

te a cana una ne las meñiae aritmAticas para ambo F. grupos. 

Al hacer l a comnaraci 6n ne l oR t1tulos ne anticuerpos antin~ 

cleare s con l oP va lore r. ne ornitina s~rica, en fo:cma gloDal, 

aunque no pro porcion ~l, r.e obRerva que la ornitina aumenta -

conforme aument an los titulo s ne anticuenios antinuclearee 

añemAs , el coeficiente ne correlaciOn ne rangos ne Spearman 

nio una correlaciOn por.itiva ñonñe : r = 0.45 y r = 0.64, 
B O 

!'!i enño P <. 0.05. En cambio, no se observ6 ninguna correlación 

entre loP n ivele s ñe omitina R~rica y los valoref. ne compl~ 

mento hemol1tico al 50 ~. 

28 

los valores pueden ser sospechosos por arriba de 3.0 mg/dl.
Los valores de ornitine serica arriba de 5.0 mg/dl darían
el diagnóstico de lupus eritematosc sistémico.
Cabe resaltar que 3.0 y 5.0 mg/dl corresponden aproximadameg

te a cada una de las medias arítmóticas para ambos grupos.

al hacer la comparación de los titulos de anticuerpos anting
cleares con los valores de ornitina serica, en forma global,
aunque no proporcional, se observa que la ornitine aumenta -

conforme aumentan los titulos de anticuerpos antinucleares ¦
además, el coeficiente de correlación de rangos de Spearman
dic una correlación positiva donde 1 ra = 0.45 y ro = 0.64,
siendo P<.0.05. un cambio, no se observó ninguna correlación
entre los niveles de ornitine serica v los valores de couple
mento hemolitico al 50 Ñ.



Ta9la No l. 

Concentr~c16n ñe o rnitina g~rica ~• inñiviñuo~ clínicamente 

sanol!!. 

Concent raci6n Frecuencia 

(mg/1H) 

0.41 5 

0.67 4 

0.92 5 

1.18 8 

1.44 3 

l.69 l 

1.95 7 

2 .21 5 

2.46 3 

2. 72 11 

2.97 10 

3.23 l 

3.49 2 

3.74 3 

4.00 9 

4. 26 5 

Concentraci6n Fre cuencia 

( mg/1H) 

4.51 2 

4. 77 4 

5 .02 l 

5.2 8 4 

5. 54 4 

5.79 3 

Total 100 
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Tabla No 1

Concentración ñe crnitina serie: de individuos clínicamente
SITIOS.

Concentración Frecuencia Gcncentraciòn Frecuencia

(eg,/H1) (mg/#1)

0.41

0.67

0.92

1.18

1.44

1.69

1.95

2.21

2.45

2.72

2.97

3.23

3.49

3.74

4.00

4.26

4.51

4.??

5.02

5.28

5.54

5.79

2

4

1

d

4

3

Total = 100



'l'ab:.a No 2. 

ConcentraciOn ñe ornitina sérica ñe personas que pañecen la 

enfermerla~ ñe lupus eritematoso Ristéaico. 

ConcentraciOn Frecuencia ConcentraciOn Frecuencia 

(ag/ñl) (mg/<U) 

0.92 l 6.56 4 

1.44 3 6.86 2 

1.95 l 1.08 2 

2.12 7 7.84 3 

3.23 1 8.10 l 

3.49 10 8,61 2 

3.74 8 8.87 l 

4.00 10 9.13 3 

4.26 3 9.38 1 

4.51 2 9.89 1 

4. 77 11 10.41 l 

5.02 2 11.69 3 

5.28 11 Total = 100 

5.54 3 

5.79 1 

6. 31 2 

Tabla No 2

Ccncentraciün ñe crnitina aårica He personne que padecen la

enfermeflefl He lupue eritenatceo Fietenicc.

Ccncentraciün Frecuencia Ccncentraciün Frecuencia

(ng/fll) (me/HI)

0.92

1.44

1.95

2.72

3-23

3.49

3.74

4.00

4.26

4.51

4.77

5.02

5.28

5.54

5.79

6.31

6.56

6.86

7.08

7.84

8.10

8.61

3.37

9.13

9.38

9.89

10.41

11.69

4

2

2

3

1

2

1

3

1

1

1

3

Tctel = 109



Cua~ro No l. 

Relaci6n ~e los resulta~oe o~tenidos de la concentrao16n de -

ornitin~ s8rica tanto de personas sanas como de pacientes que 

presentan la enferme~ad de lupus eritematoso sistlmico. 

Grupo Desviaci6n estandar 

Sanos 2.7208 mg/tU ! 1.5468 

Enfermo e 5.3460 mg/1U .t 2.2840 

Resultados estad1eticoe para am9os grupos. 

Prue~a estadistica Reeul tado 

t lle stu<'!ent 8.2504817 

( p <. o. 05). 
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Cuadro Ho 1.

Relacion He los reoulteeoe oiteniñoe de 1a concentracion de -
ornitine eerica tanto ñe pereonae eanae como He pacientes que
presentan la enfermeflad ñe lupue eritemateeo oietemico.

Grupo India aritnitica Deeviacion eotanflar

Sanoe 2.T2UB ugfdl ± 1.5465

Enfermos 5.346ü mg/el ± 2.2540

Heeultudoe eetañïeticoe pare emhoe grupos.

Prueba eetaflíetica Resultado

t He etuoent B.25ü4B1T

P1-en-biiiflae (P < c.e5).



Cua,,n Ne 2 

Relaci6n ~e loe ranBoe de la eoncentraci6n ~e ornitina n!rica 

tante ~. in~ivi~uoe ~anoe como ~· pacientee con lupue eritem~ 

toeo ei"t&mico. 

Grupo Rango e. 

Persona~ Ranas o.67 a 5.54 mg/1U 

Personas con LBS 0.9? a 11.69 mg/dl 
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Guaúre le 2

Relación äe los rangos de la concentración de ornitine nerica
tante de indiviñuoe sanos como de pacientes con lunue eritema
toso sietñnico.

Grupo Rlngüfl.

Personas canas 0.67 I 5.54 mg/fll

Personas con LES ü.92 a 11.69 mg/dl



Para o9servar si la ñistr19uci6n de frecuencias entre las dos 

po9laciones son inñepenñientes, se realill6 una prue9a espe ~ 
2 

cial ñe X o9teniendose lo siguiente s 

p < 

Lo que indica que las dos po9laciones son in~ependientee, as1 

mismo, se oaserva que las mayores ~iferencias están en los si 

guientee rangos s 

Rangos ñe ornitina 

(mg/dl) 

0.4 2.40 

4.4 6.4 

Esta ~iferencia se o9serva ñebido a que aqu1 

caen la mayoría ñe los ñatos para el grupo -

control. 

&eta ñiferencia, e~ ñebiño a que en este rll!! 

go caen con mayor , frecuencia lo~ valoree pe~ 

tenecientes al grupo pato16gice. 

Para observar ei la dietriìuciñn de frecuencias entre las dos
poblaciones con infiepenñientee, ee realilâ una prueba eepe -
cial de 12 obteniennoee lo eiguiente ¦

X2 =

P < 0.05

Lo que indica que lae dos pohlacionee con inñependientee, asi
mismo, se observa que las mayores diferencias estfin en los ei

guientee rangos 1

Rangos de ornitine

(mg/dl)

0.4 - 2.40 Esta diferencia se cbeerva flebido a que aqui

caen la mayoria He los ñatoe nara el grupo -

contrfll.

4.4 - 6.4 Esta diferencia, ee ñebiño a que en eete reg
go caen con mayor frecuencia los valores pe;
tenecientee al grupo patollgico.



OUa<!re No 3. 

CerMtlaoi'• <!e orni t i na e6ric~ con lo e t1tulo e <!e ant i cuerpos 

antinuoleare e (A.AN). 

No ~e in ~ ivi<!uo e Yal•ree <!e Onlitina T1tuloe ~e AAN. 

(mg/!!1) 

4 0 ,9 l.4 64 

l 1.5 2 .0 128 

7 2 .1 2.1 128 512 

29 J.O 4.0 128 1024 

16 4.1 4.8 128 1284 

16 5.0 5.5 64 128 

9 5.6 6 .'8 256 2084 

18 1.0 11.6 64 512 

Total 100 

Con 1•8 ~ at oe ante riores ee pue~e oiee r var, que ha me <! i<!a que 

l a concentraci 6n ~e orn i tina aumenta , aparentemente tambien -

lo hacen lo e t1tuloe <! e anti cuerpoe antinuolearee. Ae1 miemo, 

ee oi eerva que l•e mayeree valoree ~e anticuerpee antinuclea­

re s P. e encuentraA entre 3.0 y 6,0 mg/rll ~e ornitina, 

Se oi Rerva peeteriormente (en lo s dltimo A rangoR ~el cua~ro), 

que ha me<!i~a que ~ i sminuyen loe valores ~e loe t1tulo8 ~• -­

-.aticue rpo e antinuclearee, loe valore s ~e ornitina aumentan. 
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Uüadre He 3.

Cerrelaoioa ee ornitina eerica con los titulos de anticuerpos
antinuolearee (àefl).

No He ìneivieuos Valores de ornitine Titulos se AAN.

(og/ai)

8 U-9 - 1.4 54

T 9,1 _

29 3,0 ..

15 4.1 -

16 5.0 -

9' 5.6 -

2.7

4.0

4.8

5-5

6.8

128

128

128

64

256

512

1024

1284

128

2084

18 7.0 - 11.5 64 - 512

Tütll = 100

Gon lee Hatoe anteriores se pueñe observar, que ha medida que
1a concentracion de ornitine aumenta, aparentemente tambien -

lo hacen los titulos se anticuerpos antinucleares. Asi mismo,
se observa que les mayeres valeree se anticuerpos antinuclea-

res se encuentran entre 3.0 y 6.0 mg/dl ñe ornitina.

Se observa posteriormente (en los últimos rangos cel cuañro),

que ha medica que Hisminuyen los valores de los titulos He --

anticuerpos antinucleares, 1oe valores de ornitine aumentan.



Utilizanrlo una prueba rle correlaciOn ne rangos rle Speannan 

para ver ~i existe asociaciOn entre loe conjuntos rle los dos 

grupo~ (el ..,e los titules rle AAN y el ne la concentraciOn de 

Ol'Tlitina) se obtuvieron los siguientes resultados : 

Valor ne r 
5 

Valor ~e r 
o 

Luego , P < O. 05 

o. 452 3 

0.6430 

Estos datos inrlican que existe una correlaciOn ñe rangos a 

nivel global, r es el · valor calculado y r el valor critico 
s o 

t1e tablas. 
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Utilizando una prueba de correlación se rangos de Spearman
para ver si existe asociacion entre los conjuntos de los dos

grupos (el He los titulos He Aafl 3 el de la concentracion de

ornitine) se obtuvieron los siguientes resultados :

Valor ce rn = 0.4523

Valor es rn = 0.6430

Luego, Pi 0.05

Estos datos indican que existe una correlacion ño rangos a
nivel global, rs es el valor calculaflo y ra el valor critico

¿É tablafle



D I S C U S I O N 

No ea l a primera vez que se realiza una correlación ñe la en 

!ermenad con algdn compuesto que se encuentra en cantidades 

a.normales en el suero o el plas11a. Por ejeaplo, Re ha visto 

oon la f19ronectina que Re encuentra en el plaeaa. Al respe~ 

to, Careone y colaDorañoree (24) encon t raron que esta eust~ 

cia ee encontra9a en coacentracionee mas altas de lo no?'llal 

en pacientes con lupue eritematoso Rietémico, oeeervando que 

en ci ertos ca sos habia una correlaci6n de loe niveles ñe fi­

bronectina del plasma con lo s t1tulos de loe anticuerpos an­

tinucleares y Si 9ien, no s e presento dicha correlaciOn en -

to nos l os inñivinuoe que e s tudió, el autor inñica que es Pl'2, 

babla que !uturoR e s tuñioe a largo plazo respecto a la fibT2 

ne ctina plaemAtica, comp:rue'M!n que pueñe servir oomo indica.­

rtor ñe la en ferme da d . 

Para el presente estu~io, en nuestros resultados o9servaaos 

que la concent ración de ornitina en el RUero de pacientes 

que nañe cen la enfermedad de lupus erite111Atoso sistémico, e~ 

t ~ elevañ_a en su concentraci6n aproximadamente el doble res­

pe cto a la ~ per~onas sanas. Algunas respuesta~ que respalñan 

e ~tos r esultados, s egdn la bi•liografia citada, se dan a con 

t inuaci 6n. 

Un pri me r nunto que hay que citar, es so8re el a11in0Acido -­

llamado canavanina y que es capaz de inñucir un s inñrome pe.­

r eciño a la enfermedad ñe lupus eritematoso Aistémico ; este 

aminoAciño, Aegun reportan, Ae encuentra en maFI ne 500 legu­

minosas como proñucto ñe reAerva ( 25). I,a canavanina, es el 

anAlogo estructural ñe la arginina, este anAlogo, como ya se 
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D I S C U H I 0 N

No es la prisera vez que se realiza una correlacion de la en
fermedad con algún compuesto que ee encuentra en cantidades
anormales en el suero o el placas. Por ejemplo, se ha visto
con la fibroneotina que se encuentra en el plasma. A1 respeg
to, Carsons 3 colaboradores (24) encontraron que esta sustag
cia se encontraba en concentraciones mas altas de lo normal
en pacientes con lupus eriteuatoso sistémico, observando que
en ciertos casos habia una correlación de los niveles de fi-
brcnectina del plasma con los titulos de los anticuerpos an-
tinucleares y si bien, no se presento dicha correlación en -
todos los individuos que estudio, el autor indica que es pro
hable que futuros estudios a largo plazo respecto a la fibqg
nectina plasmática, comprueben que puede servir como indice-
dor de la enfermedad.

Para el presente estudio, en nuestros resultados observamos
que la concentracion de ornitina en el suero de pacientes

que cadecen la enfermedad de lupus eritematoeo sistémico, es
te elevada en su concentración aproximadamente el doble res-
pecto a las personas sanas. Algunas respuestas que respaldan
estos resultados, segun la bibliografia citada, se dan a con
tinuacion.

Un primer punto que hay que citar, es sobre el aminoàcido -

llamado canavanina 3 que es capas de inducir un sindrome pa-

recido a la enfermedad de lupus eritematoso sistémico ¦ este
aminoacido, segun reportan, se encuentra en mas de 500 legu-
ainoeas como producto de reserva (25). La canavanina, es el
análogo estructural de la arginina, este análogo, como ya se



ñec1a, es hiñroJizaño a canalina y urea por medio ñe la arg! 

n a~a ; a~í ai smo, se ha visto que la canalina puede formar -

un complejo con un cofactor de las transaminasas llamado fo~ 

fato ñe piridoxal. &ste complejo, es capaz de hacer que las 

enzimas que dependen del cofactor, tengan una disminuciOn en 

su actividad. De hecho, se piensa que la canalina reacciona 

covalentemente con el fosfato de pir1doxal para formar una ~ 

base de Shiff, lo que trae consigo, una baja en la activiñad 

catal1tica COlllO las de las enzimas que regulan el catabolis­

mo de la ornitina : la ornitina aminotransferasa y la orniti 

na ñescarboxilasa. As1 , al disminuir l a activinañ normal ñe 

estas enzimas, se provoca un aumento en la concentraciOn de 

la ornitina sérica (2). 

Cabe aftadir, que cuando ocurre un cambi o en la concentración 

de algQ.n amino~cido en el suero o en el plasma, los autores 

explican que debe haber una alteraci6n del metabolismo al no 

conocerse la via metabólica especifica que esté causando la 

anomalia (1) ; sin embargo, se sabe para el caso ne r a tas -­

que han ingerido canavanina, que aunque este amino ~cido afe~ 

ta a toñas las enzimas que dependen del fosfato ñe pi ridoxal 

en especial parece influir en el metabolismo de la o:initina. 

El hecho de que se haya visto una mayor concentraciOn de or­

ni tina en el suero ne rata respecto a los nemas amino~cidoe 

al administrarles canavanina, as1 parece demostrarlo (2). 

As1 mismo, tambien se ha observano en el h1gano ai slado ne -

rata, que la taza ne sintesis de urea continua normal en P11! 

sencia ~e canalina, y que a~em~s, la aniciOn de canalina al 

menio, no permite que haya una toma ne oniitina que se encu~ 

entra en el mi smo (19). 
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åefiïfln es hidrolisado a canalina y urea por medio de la arg;
HHFH ¦ así Iismo, se ha visto que la canalina puede formar-
un complejo con un cofactor de las transaminasas llamado fog
fato l* Piridoxal. Esto complejo, es capas de hacer que las
enzimas que dependen del cofactor, tengan una disminución en
su actividad. De hecho, se piensa que la canalina reacciona
covalentemente con el fosfato de piridoxal para formar una -
hace de Shiff, lo que trae consigo, una baja en la actividad
catalitica como las de las ensimae que regulan el cataholise
no de la ornitina ¦ la ornitina aminotransferasa r la orniti

oa desosrboxilasa. asi, al disminuir la actividad normal de
estas enzimas, se provoca un aumento en la concentración de
la ornitine serica (2).
Cabe añadir, que cuando ocurre un cambio en la concentración
de algún aminoacido en el suero o en el plasma, los autores
explican que debe haber una alteración del metabolismo al no

conocerse la via metabólica especifica que este causando la
anomalía (1) ; sin embargo, se sabe para el caso de ratas --
que han ingerido canavanina, que aunque este aminoacido afeg
ta a todas las enzimas que dependen del fosfato de piridoral
en especial parece influir en el metabolismo de la ornitine.
El hecho de que se haya visto una mayor concentracion de or-
nitina en el suero de rata respecto a los demas aminoácidos

al administrarles canavanina, asi parece demostrarlo (2).
Asi mismo, tambien se ha observado en el higado aislado de -

rata, que la tasa de sintesis de urea continua normal en prg
sencia de canalina, 3 que ademas, la adición de canalina al
medio, no permite que haya una toma de ornitina que se encu-
entra en el mismo (19).



Para el caRo ñe la ornitina aminotransferasa, se sabe a ñe -­

mAe, que la canalina unida al fosfato de piridoxal, inhibe -

en mayor proporciOn a esta misma en comparaciOn con las diF.l­

tintas enzimas ñepenñientes del foefato de piridoxal, puesto 

que se une irreversiblemente a este cof'actor en la holoenzi­

ma 1 en t odo esto, se cree, tiene que ver el hecho de que la 

canalina e s el an~logo estructural de la ornitina (19). 

Despues ñe esto, se ha deducido que la canalina no compite -

po r e l cen t ro a ctivo de las en~imas, sino que la inhibiciOn 

pro viene de l a formaciOn del complejo ya citado anteriormen­

t e (26). Un pun t o relevante ne este as~ecto y en el cual se 

pue ñe ha ce r énfasi s es el s iguiente 1 el autor que reporto -

mayo r conc entrac iOn ñe ornitina respect o a otros 8.llino~cidoe 

en el m;.ero ne ra t a s al aclmini Rtrarles canavanina (2), sef!a­

l a añemfl.s, que a l t r a tar de seguir todos lo s metabo l i toe ra.­

d~ac•i vos , encuentran que no pueden localizar un 20 % del -­

ca r bo no r <>.. ñi a ctivo ; es decir, no Re sabe que camino metab6-

l i co ha tomaño , lo que si se observa es que se libera urea -

radi activa lo cual indica que la canavanina es hidrolizada a 

canalina y urea ; sin embargo, la canalina no fue detectada 

en heces y orina rl e spueR de la ailministraciOn ile la canavani 

na , E~te pro blema, a1ln e~t! sienao investigado y es muy im -

po r t ante, pue s to que el metabolito de l a canavanina mas t6x1 

ce e~ l a canalina y cabe hacerse la oregunta ilel tiempo en -

que nueile mant enerse en el organismo. Esto tambien es de in­

te rés , porque quena por plantearse que cantirlarl ile legumino­

sa e s capaz de inducir el mal en la rlieta en humanos sucepti 

blee de contraer lupu ~ eritematoso sistémico y arlem!s, la e~ 

pacirl a rl rlel humano para metabolizar la cana vanina, 
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Para el caso de la ornitina aminotransferasa, se sabe ade --
mas, que la canalina unida al fosfato de piridoxal, inhibe -
en mayor proporción a esta misma en comparación con las dis-
tintas enzimas dependientes del fosfato de piridoxal, puesto
que se une irreversiblemente a este oofactor en la holoenci-
ma 1 en todo esto, se cree, tiene que ver el hecho de que la

canalina es el analogo estructural de la ornitine (19).
flespues de esto, se ha deducido que la canalina no compite -
por el centro activo de las ensimae, sino que la inhibición
proviene de la formación del complejo ya citado anteriormen-
te (26). Un punto relevante de este aspecto y en el cual se
puede hacer énfasis es el siguiente 1 el autor que reportó -
mayor concentración de ornitine respecto a otros aminoácidos
en el suero de ratas al administrarles canavanina (2), seña-
la ademas, que al tratar de seguir todos los metabolitos ra-
diactivos, encuentran que no pueden localizar un 20 Í del --

carbono rsdiectivo 3 es decir, no se sabe que camino metabó-
lico ha tomado, lo que si se observa es que se libera urea -
radiectiva lo cual indica que la canavanina es hidrolioada a
canalina 3 urea ; sin embargo, la canalina no fue detectada
en heces 3 orina despues de la administración de la canavani

na. Este problema, aún esta siendo investigado y es muy im -
cortante, nuesto que el metabolito de la canavanina mas tóxi

oo es la canalina y cabe hacerse la pregunta del tiempo en -
cue puede mantenerse en el organismo. Esto tambien es de in-
teres, porque queda por Dlantearse que cantidad de legumino-
sa es capas de inducir el mal en la dieta en humanos suoflpfl
bles de contraer lupus eritematoso sistemico y ademas» 15 flâ
nacidad del humano para mctabolizar la canavanina.
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~er1a por lo tanto interesante ef·tudiar si et! poFible que el 

comnlejo ñe fosf ato ~e nirinoxal unirlo a la canalina, se en­

cuentra en hwnanoF ; principalmente en aquellos que parlecen 

lupus eritematoso sist&111ico. Este comnlejo ya ha siño rleteo­

taño en el homogenizado ne h1garlo ne ratas a las cuales se -

le~ anministró canavanina (25). 

E~ poFible, Fin embargo, que eFte fenómeno Folo sea obse~ 

no transitoriamente mientras e~ enfermo eFt~ consumienño al 

guna leguminosa ( principalmente alfalfa), sien~o rle interes 

el que se pueñan irlentificar aquellaP partes estructurales 

de otras leguminosaF rliferentee a la alfalfa como : tallos, 

raices, hojas y semillas que contengan canavanina, la cual, 

pueñe causar toxicinad en el humano. Bste problema se mant i! 

ne a ser dilucidado. 

Es de notar que eegdn parece, algunos insectos tienen meca -

ni~e muy eficaces para metabolizar la canavanina sin que -

les haga ñaae> e inclusive para utilizarla como fuente ñe ni­

trógeno ; efl!to se ha visto en la larva rle una e specie ne es­

carabajo llamaño por su nombre cient1fico Careynes brasi lien 

Fil'!, el cual, consume semillaA ne legumi nosas en exceFo(27). 

l!:Fto es notable, ya que en otroF insectos actda como un po -

tente inRecticida, añem~s ne que en elloR tambien influye en 

el metaboli~mo ñe la ornitina, pues, tambien, se ha viRto 

que la concentraci6n ñe ornitina en la hemolinfa ñe la avis­

pa nel tabaco (Manñuca ~), est~ elevada por haber consu­

miño semillas que contienen canavanina (2). 

Luego, ~ara el presente trabajo, se encuentra, como ya se ñ~ 

c1a, que la concentraci6n ae la ornitina en el suero est~ a~ 

menta~a y hacienño referencia a todo lo anteriormente eacri-
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Éeria cor lo tanto interesante estudiar si es posible que el

complejo de fosfato de niridoxal unido a la canalina, se en-
cuentra en humanos ; principalmente en aquellos que padecen

lupus eritematoso sistemico. Este complejo ya ha sido deteo-
tado en el homogenisado de higado de ratas a las cuales se -
les administró canavanins (25).

Es posible, sin embargo, que este fenómeno solo sea observa-

do transitoriamente mientras el enfermo este consumiendo al
guns leguminosa (principalmente alfalfa), siendo de interes
el que se puedan identificar aquellas partes estructurales

de otras leguminosas diferentes a la alfalfa como : tallos,
raices, hojas 3 semillas que contengan canavanina, la cual,
puede causar toxicidad en el humano. Este problema se mantiå

ne a ser dilucidado.
Es de notar que según parece, algunos insectos tienen meca -
nismoe muy eficaces para metaboliaar la canavanina sin que -
lee haga daño e inclusive para utilizarla como fuente de ni-

trógeno ; esto se ha visto en la larva de una especie de es-

carabajo llamado por su nombre cientifico Qgregdes brasilien
gig, el cual, consume semillas de leguminosas en excesoi2T].
este es notable, ya que en otros insectos actúa como un po -
tente insecticida, ademas de que en ellos tambien influye en
el metabolismo de la ornitina, pues, tambien, se ha visto --

que la concentración de ornitine en la hemolinfa de la avis-
pa del tabaco (Ianduca gpgtg), esta elevada por haber consu-
mido semillas que contienen canavanina (2).
Luego, para el presente trabajo, se encuentra, como ya se då
cia, que la concentración de la ornitine en el suero esta ag
mentada v haciendo referencia a todo lo anteriormente escri-



to, la explicaciOn oorlria reeiC!ir en que ea posible que altm 

noA C!e eAtos enfermoA preAentan algO.n conRU110 elevarlo C!e le­

guminosas, principalmente rle alfalfa, y que quiz! en su org~ 

niRmo, al ser hiC!rolizarla la canavanina a urea y cf:Ulalina, -

éRte dltimo compuesto esté cauRanrlo la inhiaiciOn rle la orni 

tina rlescar9oxilaRa y ñe la ornitina aainotransferasa lo -

que causa , como ya se ha ñicho, que la ornitina en el plasma 

:o-e acwaule , aparte rle que por otros 11ecanismoa pueñe inducir 

o exaceraar la enfe:n1e ñañ ñe lupus eritematoso si~témico. 

Se ha reportaño, por otra pa rte, que la arginina (que es el 

principal p recursor rl e la ornitina), cuando se encuentra en 

concentrac i one s lllloraales en el plasaa ¡ se correlaciona con 

estarl os ñe psi oO si~ y stress (3) y con ano?'llaliñañes a nivel 

inmunolO gico que no guardan relaciOn con alguna enfeI"lllerlad -

conociña. Al r especto, ca9e hacer la observaciOn que en el -

lupus erite11atoso sistémico, hay estaC!os rl e stress y peic6 -

~ i s , y que esto s oue~en ser algunos rle sus principales s int2 

ma~ (10). Dentro ñe estos aspectos, s e ha visto que en un re.­

ro rie ~or~en genlltico 118.lllarlo hiperargin1neaia, Re o9servan -

n iveles ~ e arginina y ornitina en el plasaa l'IUY anormales -­

(por e ~tar ~eficiente en su activiC!aC! la arginasa). Tambilln, 

nor un a ra zón no entenc'lic'la adn, existe una proporci6n muy P.! 

rec i~a con el plasma entre esios aminoAcidos en el 11quiño -

cefal o r raquic'leo (28). AC!emAe, el amonio estA aumentado, lo -

que creen que cau sa en estos enfermos, estac'los rle psic6sis, 

qui~ porque no se estA llevanc'lo a ca9o correctamente la ex­

creciOn rlel aaonio, que eegdn se tiene observarlo teoricamen­

te, el mecani~mo ouerle ser el siguiente : 
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tc, la explicaciñn ccflria reaiflir en que ee pcaihle que algg
noe de entce enferman presentan algún consuma elevaflc de 1e-
guninoaae, principalmente ce alfalfa, 3 que quiza en su crgg
niamc, al aer hiflrclizada la canavanina a urea y canalina, -
este últinc ccnaueatc eetå caunanño la inhihicicn ñe 1a crni
tina ceacarbcxilaaa y ce la crnitina aainctraneferaaa ; le -
que cauca, cena ya ae ha ñichc, que la crnitina en el plasma
se acumula, aparte Ha que par atrae macaniamca nuefle inducir

c exacarbar la enfarieñañ ña lunua eritematcac airtålicc.

He ha repcrtaflc, pcr ctra parte, que la arginina (que ea el
principal precuracr de la ornitine), cuanúc ae encuentra en
concentraciones ancrnalee en el planta ¦ ae ccrrelacicna con
eetaflce ce paiccaia 3 etreee (3) Y con ancrialicaflea a nivel
inmunológico que nc guardan relación con alguna enfarmefiad -
ccnocica. ll respecto, cabe hacer la observación que en el -
lunes eritenatcac nietémico, hay estañce de atraen 3 paicó -
sis, y que eetce cuecen ser algunos ce aua principales eintg
aaa (10). Dentrc de eatce aepectce,ae ha viatc que en un ra-
ro ccaarcen genetica llamaflc hiperargininenia, ae cbaervan -
niveles ce arginina 3 crnitina en el plaela muy ancrlalea --

(por estar deficiente en eu actividad la arginaaaì. También,
ner una raacn nc entenñiña aan, exiate una prcpcrcifin muy pg
recifla con el ulaana entre eatca auincacicca en el liquiflc -
cefalcrraquiflec (25). Ademas, el ancnic eatå aumentado, lc -
que creen que cauca en eetea enferman, cataflca He paicòaia,
quizá porque nc se esta llevanflo a cabo ccrrectanente la ex-
creción del alcnic, que aegún ae tiene cbaervaflc tecricamen-
te, el mecaninmc nueñe ser el siguiente 2



°" c¿toglutarato + NH
4 

+ NADH Glutamato + NAD+ 

Glutamato 

ñeshiñrogenasa 

Gluta.mato + NH
4 

+ ATP Glutamin& + ADP + Pi 
Glutamato 

sintetaea 

En el cual, como s e ve, es necesaria l a formaciOn ne la glu­

tamina innicandose que nor esta v1a, son excretados los dee1 

chos nitrogenados del cerebro (7). En rel a ciOn a esto, se ha 

encontrado en un paciente con lupus .eritematoso sistémico 

(el cual tenia s1nt omas de psic6sis) en el liquido cefalorr~ 

quiñeo, una notable ñisminuciOn del glutamato, as1 como un -

elevado contenido ñe amonio. En este reporte, se indica la -

posibilidad ñe que se evalue el suero para observar como se 

refleja la concentración de amino~ciños en esto s casos ( 29). 

En ratas, nor ejemplo, el exceso ñe canavanina pueñe causar 

una eleva ción ñe amonio en el suero, al no permitir la cana­

vanina, que la arginina pueña convertirse a ornitina y urea, 

aunque esta situación pueda ser solo un caso extremo (2). 

in proceso por el cual la canavanina altera el sist~ma inmu­

ne para crear o para inducir la enfermedad de lupus eritem~ 

toso sisttmico, no ha sino aclaraño adn ; puesto que, en es­

ta enfermedad, las manifestaciones son heterogeneas de un iB 

ñivi ñuo a otro, por lo que los or1genes de ésta pueñen ser a 

varios niveles (13). 

A este res-pecto, se ha encontraño que la ornitina y eus deri 

vanos toman parte en proce sos ~e la respuesta in111W'le en he -

choP que no han lograño ser bien entenñiños atlll, como serian, 
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q.ceteg1utarato + NH¿ + NADH ---¬-¬--* Glutanato + NAD*
Glutanato
deshidrogenasa

Glutälflto + HH* + ¿TP -H---¬-¬-'* Glutaminn + ¿DP -1- Pi
Glutamato
sintetaea

En el cual, como se ve, es necesaria la formación de la glu-
tamina indicandose que nor esta via, son excretados los dese

chos nitregenadoe del cerebro (7). En relación a esto, se ha
encontrado en un paciente con lupus eritenatoso sistémico --

(el cual tenia sintomas de psicosis) en el liquido cefalorrg
quideo, una notable disminución del glutamato, asi como un -
elevado contenido de amonio. En este reporte, se indica la -
posibilidad de que se evalue el suero para observar como se
refleja la concentración de aminoacidos en estos casos (29),
En ratas, cor ejemplo, el exceso de canavanina puede causar

una elevación de amonio en el suero, al no permitir la cana-

vanina, que la arginina pueda convertirse a ornitina y urea,

aunque esta situación pueda ser solo un caso extremo (2).

El proceso por el cual la canavanina altera el sistema inmu-
ne para crear o para inducir la enfermedad de lupus eritemnp

tono sietlmico, no ha sido aclarado aún ; puesto que, en ee-

ta enfermedad, las manifestaciones son heterogeneae de un ig
dividuo a otro, por lo que los origenes de ésta pueden ser a
varios niveles (13).
A este respecto, se ha encontrado que la ornitina v sus der;
vados toman carte en procesos de la respuesta inmune en he-
chos que no han logrado ser bien entendidos aun, como serian



l~ proliferación ~e loR linfocitos o ~ e su activa ción, y ha~ 

ta el momento e s to sólo se ha visto para l a arginina, la Ol"­

ni tina y las poliaminaa y no para otroe compuestos (3 1 30). 

~eto puene ser importante en el caRó nel lunus, nuesto que -

en eAta enfermenañ ae observan una serie ne anomal1ae a ni -

vel inmunológico (10). 

Por ejemplo, se ha visto que la o:rnitina, l a arginina y las 

poliaminas AOn capacee ne tener un efecto ben6fico al causar 

un crecimiento ñel timo en r atas (3) e inclusive a nivel de 

ñuplicaci6n •ñe l oR linfocitos y ex-plican que es ñebiño a que 

la arginina se metaltoliza a orni tina y t§sta a su vez a las -

poliaminas : es~ermina , eenermidina y putresoina las cuales; 

son las mietanciae especialmente implicañas en tonos aque -­

llo s procesos ñe crecimiento celular ; inclusive, se piensa 

que t ).ene influencia a nivel de la hormona del crecimiento 

( 4, 6). 

Desde otro punto ñe vis ta, es sabido que lo s ña.!'los a los te­

jiñol'I puen en incrementar el .patrón de l a concentración de -­

cierto s aminoa.ciñoe en el suero o el plasma. EAte fenómeno, 

Re cree, puede su ce der porque el ciclo ne l a urea necesita -

metabolizar mayor cantiñan ne amino~cinoe que provienen de -

l oR tejiños ñai'laños, ñanño como resultano una mayor excre -­

ci6n ~e urea (1,4, 9 ). 3e ha visto, posteriormente, que loe 

principales amino~ciaoe que pueden variar ~e . acuer~o al pa-. 

tr~n normal, Ro n l a glutamina y la alanina, aaemá e ñe la al'­

gin ina . Recientes estuñios, innican que variaciones ne amin2 

é.cidos en el nlasma como la glutamina y la alanina, pronucen 

cambio s en la activinañ ñe l a ornitina ñescarboxilasa renal 

y hen~tica ; e~te efecto, parece e star implicano en la rege­

neración ~e tejiaos c~anño ocurre un aal'1o a é~tos (31 ). A0 1, 
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la proliferación de los linfocitos o de su activación, 3 has
ta el momento este sólo se ha visto para la arginina, la or-
nitina y las poliaminas y no para otros compuestos [3,3ü).
Esto puede ser importante en el caso del lupus, puesto que -
en esta enfermedad se observan una serie de anomalías a ni -
vel inmunológico (10).
Por ejemplo, se ha visto que la ornitine, la arginina 1 las

poliaminas son capaces de tener un efecto benófico al causar
un crecimiento del timo en ratas (3) e inclusive a nivel de
duplicación'de los linfocitos 3 explican que es debido a que
la arginina se metabólica a ornitina 3 esta a su ves a las -
poliaminas 1 espermina, eenermidina 3 putresoina las cuales;
son les sustancias especialmente implicadas en todos aque --

llos procesos de crecimiento celular ; inclusive, se piensa
oue tiene influencia a nivel de la hormona del crecimiento
(.4,6).
Desde otro punto de vista, es sabido que los daños a los te-

jidos pueden incrementar el patrón de la concentración de --

ciertos aminoácidos en el suero o el plasma. Este fenómeno,
se cree, puede suceder porque el ciclo de la urea necesita -
metaboliaar mayor cantidad de aminoácidos que provienen de -

los tejidos dañados, dando como resultado una mayor excre --
ción de urea {l,4,9). Se ha visto, posteriormente, que los
principales aminoacidos que pueden variar de acuerdo al PHP-
trón normal, son le glutamina y la alanina, además de la ar-
ginina. Recientes estudios, indican que variaciones de aming
acidos en el plasma como la glutamina y la alanina, Drflflflflofl
cambios en la actividad de la ornitine descarboxilasa renal
y hepática ; este efecto, parece estar implicado en 1d FHEH-
neración de tejidos cuando ocurre un daño a éstos (31). eri;



dentro ~e estos aspectos, habrA que recordar que en el lupus 

eritematoso sist&aico hay daflo hacia los tejidos provocados 

por los procesos inmunes (10), Un 6rgano que particulannente 

resulta da.fiado es el rifi6n, y ñe acuerno a la bibliografia -

citaña, ah1 se encuentran enzimas que pueñen hacer vari a r la 

concentraci6n ~e ornitina t n el plasma como son : la argina­

sa renal, la glutamina transamidinasa y la ornitina de s ear -

boxilasa (5), De a cuerño a ésto, y quiz! con los ñaños ñebi­

~os a lo s complejos inmunes hacia las células de este 6rga -

no ; éstas podr1an verse afectadas, modificando as1 el meta­

'boli smo de la ornitina, 

Aunque tambien se ha visto, sin embargo, que en varias enfeI 

meñades crOnicas con daf1os hacia los tejidos, no se ha o~seI 

vado ningun cBJ1bio en el patr6n de a.11ino!ciños en el plasma 

(1) ; como asi se ha visto en s fallas renales, pancreatiti s 

8€Uda y en algunas cirrosis alcoholicas {l). Para el caso de 

el lupus eritematoso sistémico, se ha visto por otra parte, 

que se puede presentar en lo s inicios de la enfe:naed a d, la -

inflamaci6n del h1gano y que e s to trae consigo la elevación 

de varias enzimas ; sunque ~sto ocurre solo en un 20 % de -­

loe pacientes, ad em!e ñe que los e1ntomae desaparecen virtu­

almente en corto tiempo (13), 

Lo~ valoree ñe ornitina hechos por otro s métodos ñan valores 

de 0,75 llg./al y de 0,98 mg/ñl (4,32) que, comparados con --­

nuestros datos, éstos dan valores de 0,67 mg/dl a 5.55 mg/dl 

para la ornitina sérica, la variaci6n se explica porque loe 

métoño~ utilizaño s son ñistintoe, 

Dentro de las ventajas de loe m~toños colorimétricos en com­

paraci6n de l os cromat6gr~ficoe ee tienen los siguientes s 
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dentro de estos aspectos, habra que recordar que en el lupus
eritematoso sistémico hay daño hacia los tejidos provocados
por los procesos inmunes (10). Un órgano que particularmente
resulta dañado es el riñón, y de acuerdo a la bibliografia -
citada, ahi se encuentran enzimas que pueden hacer variar la
concentración de ornitine en el plasma como son ¦ la argina-

sa renal, la glutamina transamidinasa y la ornitina descar-
boxilasa (5). De acuerdo a esto, y quiaà con los daños debi-
dos a los complejos inmunes hacia las células de este órga -
no ¦ éstas podrian verse afectadas, modificando ani el meta-

bolismo de la ornitina.
Aunque tambien se ha visto, sin embargo, que en varias enfe¿
medades crónicas con daños hacia los tejidos, no se ha obee;
vado ningun cambio en el patrón de aminoåcidos en el plasma

(l) ; como asi se ha visto en 1 fallas renales, pancreatitis
aguda y an algunas cirrosis alcohólicas (1). Para el caso de

el lupus eritematoso sistémico, se ha visto por otra parte,
que se puede presentar en los inicios de la enfermedad, la -

inflamación del higado y que esto trae consigo la elevación
de varias enzimas ; aunque ésto ocurre solo en un 20 É de --

los pacientes, ademas de que los sintomas desaparecen virtu-

almente en corto tiempo (13).
Los valores de ornitine hechos por otros metodos dan valores
de 0.75 mg/dl 3 de 0.98 mg/dl (4,32) que, comparados con ---
nuestros datos, Éstos dan valores ds 0.57 mg/dl a 5.55 MG/G1

para la ornitine serica, la variación se explica porque los
métodos utilizados son distintos.
Dentro de las ventajas de los metodos colorimètricos en com-
paración de los cromatograficos se tienen los siguientes s



Los métodos colorimttricos ~on mas econOmicoA ya que no re -

quieren de anaratos caros ni sotisficados ¡ se utilizan apa­

ratos ex1Atentee en cualquier laboratorio al igual que los -

reactivos. 

El m8todo aqu1 presentado es confiable por ser especifico -­

para la ornitina (22,23), y no requiere de mucho tiempo, --­

pues abarca pocos pasos, lo que en el diQ€n6stico cl1nico es 

vital, pues pueden evaluarse mayor ndmero de muestras con la 

mayor rapidez posible. 

Loa métodos cromatogréficos, en cazabio, tienen los siguien -

tes inconvenientes 

'.1on métol'los caros, norque requieren de aparatos sotisficados 

y !'le alto costo que ~ocos laboratorios tienen. Los reactivos 

tamb ien !'lOn caros y no siempre se consiguen adem~s de que se 

necesita tener personal capacitado. 

Su !Jeguri~ ad es relativa, por los muchoR Aolventes que se -­

utilizan pudiendo haber perdida parcial o incluso total del 

aminodcido. 

No r-on r~pi l'los en su procesamiento, hay ocasiones en que p~ 

ra un solo paso se ne ce si ta de mucho tiempo y tiene mayor n~ 

mero de su·cesos para su elaboraciOn. 

Por otro lado, en el presente trabajo, se correlacionaron -­

los t1tulos de los anticuerpos antinucleareo y ñel complemeQ 

to hemol1tico al 50 ~ (cuyos valores representan la activi -

ñad de la enfermeñad ; con los valores de ornitina sérica 

observanñose, que si bien, a nivel indivi~ual no hay corral~ 

ciOn especifica, a nivel de conjunto se observa un relativo 

aumento ñe la activiñad de la enfermedad conforme aumenta la 

concentraci6n ne la ornitina para luego volver a descender ; 
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Los metodos colorimetricos son mas económicos 3a que no re -
quieren de aparatos caros ni sctisficados ¦ se utilizan apa-
ratos existentes en cualquier laboratorio al igual que los -
reactivos.
El mótodo aqui presentado es confiable por ser especifico --
para la ornitina É?2,23], 3 no requiere de mucho tiempo, ---
pues abarca pocos pasos, lo que en el diagnóstico clinico es
vital, pues pueden evaluarse ma3or número de muestras con la
ma3or rapidez posible.
Los metodos cromatograficos, en cambio, tienen los siguien -
tes inconvenientes ¦
Hen metodos caros, porque requieren de aparatos sotisficados
3 de alto costo que pocos laboratorios tienen. Los reactivos
tamhien son caros 3 no siempre se consiguen ademas de que se
necesita tener personal capacitado.
du seguridad es relativa, por los muchos solventes que se --
utilizan pudiendo haber perdida parcial o incluso total del
aminoacido-

No son rapidos en su procesamiento, ha3 ocasiones en que pa-
ra un solo paso se necesita de mucho tiempo 3 tiene mHï0T'flÉ
mero de sucesos para su elaboración.
Por otro lado, en el presente trabajo, se correlacionaron --

los titulos de los anticuerpos antinucleares 3 del complemen
to hemolitico al 50 í {cu3os valores representan la activi -
dad de la enfermedad 1 ; con los valores de ornitina sórica
epsgroandese, que si bien, a nivel individual no ha3 corrola

ción especifica, a nivel de conjunto se observa un relativo
aumento de la actividad de la enfermedad conforme aumflfltfl 15
concentración de la ornitina para luego volver a descender ¦



~e hecho, se oaRerva lo siguiente : RegOn nuestros datos, -­

loe valores mayores de 3.0 mg/dl ñe ornitina ~e9en ser soep~ 

chosos ñe presentar la enfermedad de lupus eritematoso siet! 

mico, los valorea mayores de anticuerpos antinucleares se en 
cuentran entre 3.0 mg/dl y 6.8 1118irll de oniitina sérica. Ap~ 

rentemente se poñr1a penRar que si la ornitina sérica estl -

alta y los t1tulos se encuentran eajoe, 9ien podr1a ñeaerse, 

a que esos inñividuos s e encuentran en tratam.i ento, y tal -

vez su ñi~6stico :requ i era ñe otras p.nieeas. Ca9e aclarar,­

que Re ha .ñetectado hasta un 10 ~de personas cuyos valores 

de anticuerpos antinucleare s son negativos. Atin no exi Rte -­

explicación valida que indique la ca.usa ñe e s te fenómeno (3l 

34). 

Toraanño en cuenta estos dato s , nos atrevemos a pensar que la 

rleterminaciOn ñe oniitina sérica en pacientes con lupu s eri­

tematoso sistémico, posi9lemente pueda ser de utilirlañ como 

apoyo al ñi~6stico que se realiza en aase a lo s anticuer -

pos antinucleares. Aunque la evaluaciOR de la ornitina no e~ 

tA exenta ñe error, pues como pueñe verse en el cuadro ndme­

ro 3, aproximaña11ente un 12 ~ ñe los pacientes con lupus er! 

tematoso sistémico presentan valores normales ñe ornitina ;­

s in em9argo, esto sola:nente se aprecia en los pacientes que 

tienen t1tulo s aajoe ñe anticuerpos antinucleares ; por lo -

tanto, pense.mos que si se cuantifica al mismo tiempo orniti­

na y anticuerpoR antinucleares, se oaten~rA una mejor fo!"llla 

ae evaluar la enfer11eaaa ñe lupus eritematoso sistémico. 

de hecho, se observa lo siguiente ¦ según nuestras datos, -_

los valores ma3ores de 3.0 mg/dl de ornitina deben ser sospg
chosos de presentar la enfermedad de lupus eritematoso sistg
mico, los valores mayores de anticuerpos antinucleares se eg

Cflflflffflfl flflir! 3.0 IE/dl I 6.8 mg/dl de ornitina serica. spa
rflutemontc oo podria rondar que si la ornitina serica esta -
alta 3 los titulos se encuentran bajos, bien podria deberse,
a que esos individuos se encuentran en tratamiento, 3 tal -
vez su diagnóstico requiera de otras pruebas, Gaia aclarar,-

que se ha detectado hasta un 10 1 de personas cu3os valores
de anticuerpos antinucleares son negativos. aun no existe --
explicación valida que indique la causa de este fenómeno (33

34).
Tomando en cuenta estos datos, nos atrevemos a pensar que la

determinación de ornitina series en pacientes con lupus eri-
tematoeo sistómico, posiblemente pueda ser de utilidad como
apoyo al diagnóstico que se realiza en base a los anticuer -
pos antinucleares. aunque la evaluación de la ornitina no eg
ta exenta de error, pues como puede verse en el cuadro nome-
ro 3, aproximadamente un 12 5 de los pacientes con lupus eri
tematoso sistémico presentan valores normales de ornitina :-
sin embargo, esto solamente se aprecia en los pacientes que
tienen titulos bajos de anticuerpos antinucleares ; por lo -
tanto, pensamos que si se cuantifica al mismo tiempo orniti-
na 3 anticuerpos antinucleares, se obtendra una meiflr forifl
de evaluar la enfermedad de lupus eritematoso sistómico.



e o N e L u s I o N E s 

1.- Hay una ~iferencia significativa de la concentraciOn de -

ornitina ~Arica en pacientes con lupuA eritematoso siet&mico 

en comparaciOn con los individuos Ranos. 

2.- Al comparar loe valoree de complemento hemolitioo al 50 ~ 

con lo ~ valores de ornitina s8rica, se obeerv6 que no existe 

ninguna corr~laciOn ; sin embargo, si hay correlaciOn entre -

la ami.tina s Arica y los t1tulos de anticuerpos antinuclea -­

re s . Por lo tanto, p~nsamos que no es de mucha utilidad la de 

terminaciOn ~el complemento hemoiitico al 50 ~ en el 8\lero de 

pacientes con lupus eritematoso eiet&mico al compararlo con 

lo P valoree de ornitina eerica. 

De . acuerd o a esto, se propone la evaluaciOn de la ornitina s! 

rica como un re fuerzo para el dia.gnOstico de la enfel'llledad. -

Aunque e A necesa rio hacer eAtudios mas extensos para observar 

si loe niveles c'i e ornitina eArica se correlacionan en la may2_ 

ria ñe lo A ~asos con la actividad de la enfermedad y utilizaI 

la aP1, como prueba c'ie monitoreo terapeutico. 
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C 0 N G L U H I 0 N E S

1.- Hay una ñifereneia significativa de la concentracion de -
ornitina eårica en pacientes con lupun eritematoeo eietenioo
en comparacion con los inñividuos eanoe.

2.- A1 comparar loe valores de complemento hemolïtioo al 50 Í
con lor valores de ornitina eerica, ae obeervñ que no existe
ninguna correlación ; sin embargo, si hay correlación entre -

la ornitina serioa y loe titulos de anticuerpos antinuolea ~-
ree. Por lo tanto, pensamos que no ee de uuoha utilidad la de
terminacion nel oomplemento hemoiitioo al 50 F en el euero de
pacientes con lupue eritematoeo eiatemioo al compararlo oon
loa valoren ñe ornitina eñrioa.

De.aouerño a eeto, ee propone 1a evaluacion de la ornitina eg
rica oomo un refuerzo para el diagnostico He 1a enfermeñad. -
Aunque en necesario hacer entuñioa mae exteneoe para observar

ei 1oe nivelee de ornitina nèrioa ae oorrelaoionan en la mayo
ria He lee ~aeoe con la actividad fle la enfermeflad y utiliza;
la a=1, como prueba de monitoreo terapeutico.



APBNDICB 

curva eetandar ~e ornitina. 

De la eoluciOn que contiene 16.87 mg ~e oinit~na en 100 ml. 

de Q8Ua con azida de sodio 3 mmol/L ee tomaron al1cuot-e de 

10, 20, 'º• 40, 50, 60, 70, 80 y 90 microlitros y se coloca -

ron en nueve tuboe de ensaye, enseguida se les ~regO 1.5 ml. 

~e ~cido acético y 50 microlitroe del reactivo de ninhidrina. 

Se mezclan bien 7 se colocan en bal'io Maria hirviendo durante 

60 minutos, posteriormente se enfriaron y se leyó la absorb9.!! 

cia a 515 na. 
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d.PE1'1|`DICE

Gurva eetandar de ornitina.

De la solución que contiene 15.57 mg de ornitina en 100 ml.
de agua con anida de eodio 3 mmol/L ee tomaron alicuotee de
10, 20, 30, 40, 50, 60, T0, 80 y 9G microlitroe y ne coloca -
ron en nueve tuboe de eneege, enseguida ee lee agregó 1.5 ml.
de acido acético J 50 microlitroe del reactivo de ninhidrina.
Se mezclan bien y ee colocan en baño Haría hirviendo durante
60 minutoe, posteriormente se enfriaron 3 ee leyó la abeorban
cia a 515 nn.
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Anticuerpos antinuclearee. 

Cuan~o loe leucocitos se incuban con suero ñe pacientes con 

lu?U~ eritematoso sist6mico, un anticuerpo especifico del SU! 

ro reacciona con la nucleoproteina del nácleo. En pre~encia -

~e complemento éste ee activa y entonces los leucocitos poli­

morfonucleares son atraidoe y fagocitadoR fonnandoee una c61~ 

la llamada LE. Lo F nOcleoe fagocitados proceden de c6lulas d~ 

fiad as durante la manipulaciOn ya que el factor e6rico no ac -

tua directamente sobre loe leucocitos viables. Además de loe 

anticuerpo s contra desoxiribonucleoproteina, tambien se en ~­

cuentran anticuerpos anti - DNA. El anticuerpo reacciona con 

TJNA de varias especies. 

La demo stra ci6n de l a presencia de anticuerpos antinuclearee 

en el suero de pacientes con lupus eritematoso sistAmioo, se 

efectda utilizan~o corteF finieimos de tejidos animales o 

bien cultivo s de c6lulae que se adhieren a laminillas de vi -

drio. ~stas ~ e encuentran comercialmente, se cubren las lami­

nillas con Ruero del paciente y se incuba. Despues, se lavan 

las laminillas y se cubren con una soluciOn de antiglobulina 

humana marcada con fluorosceina y nuevamente se incuba. Tles -

puee s e J.avan las laminillas para eliminar el exceso de anti­

globulina • .Finalmente se examina la preparación en el microe­

cOpio ultravioleta en busca de fluorescencia ñe loe ndcleoA. 

Luego, la prueba miñe el ndmero ñe loP ndcleo s marca dos por 

el anticuerpo del paciente a los cuales, se lee llama t1tuloe 

ñe anticuerpoR antinucleares, por meñio ñe esta prueba, ee s~ 

be ei los niveles de anticuerpos tienñen a caer durante la ?'! 

misión de la enferme~añ 1 ~uben durante la fa~ e a.¡;uñ a de 
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Anticuerpos antinucleares.

Cuando los leucocitos ee incuban con suero de pacientes con
lupus eritematcso sistemico, un anticuerpo especifico del cup
ro reacciona con la nuclecproteina del núcleo. En presencia -
de complemento este ee activa y entonces los leucocitos poli-
morfonucleares son atraídos y fagccitados formandoee una celg
la llamada LE. Los núcleos fsgocitadoe proceden de células da
ñadns durante la manipulacion ya que el factor eerico no ac -
tua directamente sobre los leucocitos viables. además de los
anticuerpos contra descziribonucleoproteina, tambien ee en ¬-
cuentran anticuerpos anti - UNA. E1 anticuerpo reacciona con
DNA de varias especies.
La demostracion de la presencia de anticuerpos antinucleares
en el suero de pacientes con lupus eritematoeo sistemicc, se

efectúa utilizando cortes finieimos de tejidos animales o ---
bien cultivos de celulas que se adhieren a laminillas de vi -
drio. ¿stas se encuentran comercialmente, se cubren las lami-
nillas con suero del paciente y se incuba. Despues, se lavan

las laminillae y se cubren con una solución de antiglcbulina
humana marcada con flucrosceina y nuevamente se incuba. Des -
pues se lavan las laminillas para eliminar el exceso de anti-
globulina. Finalmente se examina la preparacion en el micros-
copio ultravioleta en busca de fluorescencia de los núcleos.
Luego, la prueba mide el número de los núcleos marcados por
el anticuerpo del paciente a los cuales, se lee llama titulo!
de anticuerpos antinucleares, por medio de esta prueba, se sa
be ei los niveles de anticuerpos tienden a caer durante la re
misión de la enfermedad 1 suben durante la fase aguda de --



é~ta. La prueba ~el complemento hemol1tico al 50 ~ igualmente 

mirle la activ1~ad ~e la enfenne~arl, exi~tien~o en el comercio 

l a~inillas con loP reactivos necesarios para realizar la Pnl! 

ba ~e forma similar a la ~e loa anticuerpos antinucleares. 
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ésta. La prueba del complemento hemolitico al 50 f igualmente
mide la actividad de la enfermedad, existiendo en el comercio
laninillas con los reactivos necesarios para realizar la pm;
ba de foma similar a la de los anticuerpos antinucleares.
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