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INTRODUCCION 

En el estudio realizado por Biro (1) sobre nivel.es sé­
ricos de e11f1lobulina i>n sujetos adultos a,parentemente sa­
nos y en indieicluos también <uhiltos con diuersos pade­
cimientos clasificables como infecc.·iosos, fueron obteni­
das evid<:nei11$ de que In eoncentradón de tales compo­
nentes del H1teru !<e elet•a en pneientes con artritis reu.ma­
toicle ó co11 i 11f ecew11cs baeterin rrns agudas. 

Si bie11 esta nrnel.Hz 110 es ele ca rcii:ter espedjico des~ 
de el p1rnto de i·isw ele la etiolog:a de fo inf (•eción, debe 
l'<ntsidl'rarse ele iHterés cliaymístíco por i•arias rn:::mws: 

a) Es se11cil11: !I cl1• fú•·i! renli::lleicí11 por el Laborn­

torio. 

li) E'l 1111111;•r1 de "fa!scts 1¡r;siri1·11s" y ele "falsas 11cga­

tit1as" es -¡u•<pi¡•iw. 

e) I-:11 1111st'rwiu di' urrriris rel!rnntoicle ó el'-' fibrosis 
i11tcrsticiril dif 11:w prd11101w r (pa1/e1·i111ic11tos eH lus qiw se 
í•lcm1 ('/ nii•t•I de cw¡lo/11tli1w Si~l'i('(1). Hllll co11ce12tn1ciót1 

anor111al cll' e11<¡loln1!i1111 1•11 <'I su1·r11, :rnrwri :ir ct 2.5 u11idct­
des, i11clica 1 "'; !fl'll 11 :wuri rirl11d la ,._rist1'1win ele 1111ct i11fer:-

ció11 lwc tcriruw 1wri1•11 

el) L11 f'le1•11ci1í11 clel co11t1·11iclo de í'H!/lolm!inct en el 
su<•ro <><'IClTi' ¡·111 lws11111t1· rnpicle;:;, nlcnn:;crndo su 1?Ctlor 
;r¡;i •• ;;;:;; ::¡:rL·-~·i~pmln11u•nl<' una s('t11<1n<1 de:;~Jll{-s e.le inicicrr­

tli' la i11fecl'i<Í1t, !I 111ú~; <> 11H'11os co11 lu misma rapidez re-
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torna n nit•Pl1•)<; 11ormnl€'s (2.5 unidades o menos) una V€Z 

que la infección lia sido eliminada. 

e J l.,a cuglobulina sérica no aumenta en padecimien­
tos no ¡,if c<'ciosos en los que se presentan llipcrglobuline­
mia. ft:, nwl p€•rmáhría clifcrC'ndar, pOT ejemplo, un.a. fie­
bre re u márícn ll'Ct it)a ck una cndoN1rdifis bacteriana sa.b-
a911cla. 

El objeto del prcr:cntc rraon;o ha ;;ido estudiar lon 
TtÜirles de (•ay!ob:dina :;{:ricci <'n niúo:; e:i:clasiPamente, en 

los c1wll'S presentan f¡rlm inciclcncia los padecimientos de 
caráttcr infeccioso de etiología bacteriana y viral. 

f~ 
~ 



GESER.r\ LIDJ\DES 

A través dl' sus innumerables componcnt.:-s proteínicos, el 
plus.ma conti·ihuye a ::ati.sfocer la.s nccesidad~s de nitrógeno, al 
mantcnimit•nto ch· b prc:->iún osrnútica. dt>l pH, y del equilibrio 
hidroelectnJiticc. ;11 trai~sporh.' d:.- ione-; met.\!licos, ácidos grasos, 
c.stcroiclt-:,, l:,,nw ¡¡;¡,, drn;:as. ek. '.!stú t.'n continua disponibilidad 
c.)mo una fu(·nt1· nutricional de amino¡~cidos para los tejidos y como 
n•gularkr <h· b ;:l'tívi1bd celular, y para b defensa frente a la 
inva:-;iún y d da;:c p;r n::dit, de b acción de anticuerpos y otros 
fac:tort•s séricos ( 2). Ct ;n" ··videncia d:: su importancir. fisiológica 
y como c..mnponenks de un sistema metabólicamcntc dinámico. las 
pre tdnas pJa-,mú:!{';1· tluctúarn en las enfernwdadcs, con respecto 
a sus ccmp1 n•:ntt•, m;iyurP.'. alln'irnina~· y glohulinas. y a los com­
poncntt·s m·:non·•. t;,Jes c1.mo b~ 1.:nz:nw•: metabólicas transitorias 
que ptwdl·n rdll'J¡ir dallo ti!iular y daño cdular. El interés en los 
<:amhio:: de las prott·ínas pla :mútic:as ccmc· respuesta a padecimien­
tos In conducidu a innurrn:.·r;ibles estudios clínico" y a impulsado 
inves.igaeiom•-; minuciti~:>~ ~;oLr'-' b naturall~Za / funciones de las 

proh·Í na·; pi a'->!:~;·, t 1L·a:;. 

HISTOHlA 

Au11q11t• el ·~\'(•ro 1h-be h:1lwr ,;ido conocido d:.-sde hace mu­
eho tkmpu. ,, e;111:.:i d1· la ::i11l·n· ;i-; d1·I eoúgulo. era a la sangre 
complt·ta a la qui· :.l' al ribuían vi1tud·:s rt•('Upt·rativas y rejuve­
lll'l :•doras l'll la a11ti1~ti1·dad. Por l'So st• atribuye a los primitivos 
t•gipcius }¡¡ 1lwr:{' li:1: 1;1d.1 1';1 s;,!lgn-. :v a los ro111<1nc.~ habPr bebido 
la qtH' f!t

1
í; 1 <k !,,, :•LH!iadr:r1·" :1\',Llliza11\L•:,. Sin t.•mhargo. en la 

kv li1•lir;i!l ;i. f11•.·r•·11 \'()ln:·;1d;1. ··arit<one:-; cClntra b "coinida de san-
,.:.~ .. -· ,. ....... · .... .! .. "' ,. ·l1<>iu·;1 :-- ::irnilarl':. fu1·ron ;1b:ados frente a los 

J.,l ~ • ·' 'L ·""' .... : .. - ..... ,. -· • • • 

prinlt'r": intt·nto< dt• tr;1nsf11si(in. 

7 



l 
.. ¡ 
i. 

Con l'l tiPmpc. las f unr.i1m·~s del plasma vinieron a ser cono­
cidas y sus protdna" fu1..·ron t'studiadn.s aprovechando su disponi­
bilid1.1d y facilidad de nblamicnto. La albúmina y la fibrina san­
guint'a.s hwrnn anilli7 .. aclas primernmcntc por Liebig y Mulder en 
1830 t.'ll que d ti•rmino "protcina" ful' introducido. 

Sin emi·ar~~o. d t•:;!udio 1k k~ compnn~ntcs del suero se inició 
hace ;1h·,·<L·dnr dt- un si¡!lo, {"\lamlo clivt.•rsos investigadores obser­
varon la form;1ci1°•!'i dt: un pn:cipiwdo en sm·ro diluido v ;icidifi­
Có1Ck ligcrarn .·:1¡ 0 • p;,:n1m l'll rn;>l cle:-:ig11Ú el pn:cipit¿do como 
"!-jero-ca~.:·in.1., i:.d·~\ dL.,t1a~~ui:~1~~ d~ !:! !:~rc~:!!bú1nin~1., pc~~rn- Scl1111i :t 
en 18{)2 111\rt.du;,1 t·l nllmbn.- de ~~lobulina p•ira la fr2cción proteí­
nica que t·ra in'-• lublt• en ;igua. llt.-ynsius demostró, en 1869. que 
el precipitaclo in,1 luble en agua era similar al obtenido en la sa­
turación con NaCI. y mús tan!:! otros investigador~:; emplearon 
sales difon•11te~ para la precipitación de globulinas. La introduc­
ción ch' la prc\'ipitaci<'in íraceiunada con sulfato de amonio como 
un medio de ~ep;1r<1dlin de bs proteínas !='(•ricas se atribuye a 

Hof meistcr. 

Al iniciarse t•stt• si~lo ll:!gÚ a :;cr obvio que la ''globulina to­
tnl'' podía ser fraccionada por diálisis frente a agua y por pr.ecipi­
taci6n con sal. I•:l término "euglobulina" ( globulinu verdadera) 
fué introdL1cido para la fracción qu·~ precipitaba en la diálisis fren­
te al a"ua l•ntn· 28' í y :J:icr de saturación con sulfato de amonio, 
y la f~acciún pn.·cipitada subs'!cucnt.~mente por elevación de la 
satural i<'in a :M' í ----4ti', fué designada "pseud.:Jgkbulina" ( globu­
linn falsa), la cual se diferencia de la euglobulina por ser soluble 
en agua pura o al mL'n<>s Pn solud(m ~;;ilina muy diluida. Más tarde, 
se desarroll(J una gran variL•dad dL' tt'•nninus a medida que fueron 
desarrollados otro-; pnH:t-sos de fraccionamiento ( 3 ). 

20-25'; ~:aturaci/m ( !\"ll. ),SO.: precipitación ele! fibrinógeno 

.. 

pn•cipitación de euglobulina 
( definiciún p<:stt•rior: prccipi­
taeic'm por cliluC'ión con agua 
d"stil:ilial (·1). 
: predpi taciú11 d ~· pseu<loglo-
hul i 11<1. 

Los albúminas permunt.•cen di!'-twltas. 

-- 8 -



:'>:o es !'Orpr('ndcnh.' que d iraccicnnmit'11to dl~ una mezcla tan 
compleja c!c Frote:n;-i5 t·omo e.~ d !'ll'.'ro haya conducido a much& 
contunún. l~:•p:cialn1l·ntc ;111tl•s cid d\~~a1-rollo de aparatos fisicoquí­
micos par<l la caracteri1..<H:ion de las frnccioncs. Alrededor de 1920-
25. prt<:cdimil•ntos tnhs com.l ('l método de sulfato ele sodio de 
Howe ÍUl.~ron ngn•gacios al manu;1l dt.• laboratorio químico clínico, 
~/ se> des¡wrtú :.'! interi·s l'n las vari;1cinnes ele componentes plas­
milticcs l'll rd;wi1'·n con !;1s eníennedad·_•:;. I..;w:lobulin::1 v Pscudo­
¡.::lohulina iw .. ·ro:¡ 11:d•:i i n:d<' - por H11we 1.•n t-:·n~üno::; d<C• s.oluhilidad 
en soluciones de :-.ulfoto d1..· sudio. How1..• \ 5) <bs~1rro1ló un método 
de Sl'paración de b~ pn tvi1:;1s d·:I !'>Ul'rc ::;an~:uineu en fracciones 
globulina y albúmi11;\ por rn .. 'cipitaciún con ~ulfato de sodio; en 
este pracedimicn~•·. How::; trat•'i 1 1111. de suero con 30 ml. de sul­
iato de sodio al 22.2' ~ . d ctwl dió una concentración final de sal 
de 21.5<;. La f rncciún pr(.tt.>Ínica pr'...'cipitacb fup designada como 
la fracción glohulina y lo qtw queda en $olución como In fracción 
albúmina. La det( rminación del nitrógeno que qu~da en ~.olución 
permitió el cialculo de la aibúmina total. Ln substracción del nitró­
geno all urninoidcc del nitrógeno proteinicc total del suero dió el 
nitrógeno globulínico, del cual pudo ser cakulada la globulina 
total. Pm· pr~'cipitación del suero con soluciones de sulfato de so­
dio al 1:l.5, 17..\ y 21.5'<" Hc\VC obtuve lo que él designó como 
cug!oL1lina. p_:l.'uduglehul:na y valeres globulínicos totales. Este 
métt do o alguna mudiíica<.:ión del mismo. ::un aún rnuy usados en 
el Lahorat1 ríe Clinic,J y prop~rcic nan re.mltadu!; de valor en diag-

nóstico y trat:imi(•ntn. 

DESAHHOLLO DI·: INSTf-~UMENTACION FISICOQUIMICA 

Y DE PHOCEDIMIENTOS DE FRACCIONAMIENTO 

La ich•ntific:ililin, caractNizaciún y separación el'! las protei­
nus plasmúti1'i1s fut'· gra11dt•rnt·nte facilitada por el advenimiento 
de la ultr<1l't•11tríiuga analítica dt! Svedberg y el aparato de elec­
troforesis de \ímíl"' 1w'ivil ele 'fi~·l'lius. El primer !racc:ionamiento 
dl' su:ro i·n la ultrnL·t•ntrifug:1 iue llevado a cabo (!!1 Upp~ab por 
Pederscn t•n 1 \l:W. ¡wro ('¡ camp<' gravitacional fue bajo para ob­

•---:- 1. ..... __ .. , .. ,,.¡,-.,, d1• albúmina " !.!loLulin<n. Con el progr~so de 
lCl.l'f.:l '~' •"""t"'"'··-·-·-·- .J "--' 

la ultrncentríft••~; 1 , von Mutzenbechcr logró Ja scpara~:ión en 2 cüm-

- ~ -



pr:n::nte·; pnnc:pales ( ·t5 S y 6.8 S) m~is un¡\ ¡wquei'la cnntidad de 
un mat1•rial ck ;1lto ne so nwl1-<·11 l:•r ( 1 i S). Me Fadnn~! fue el pri­
nwro 1..·n invt>stlgar a fondo. con la ultracentrífuga, los ~ueros nor­
rn;ile~ hunrni:ns. d1 1•<¡11int·' y clt• b( vinn•:. Tamb'.en iniciú el estudio 
dt• sm•n,, humano~. p;itnlúgico:; y d1..~ tnL'zdas artifil'i:1les de albú­
mina y globulrn;,;;. l·.n ~;: tr;1h;!Jo y 1..•n 1..•I de Pedcrscll se hallo 
una "protn:¡;\ x·-. l;1 cu;il v;1n;1b;1 ,., n b d;¡l'l.illll dd ;>l!('l"lJ y la 
dt·n~i1Ld d1· L ~.c·lw·ii.'in !,;1 ···prd•.•in;i X" t•.;¡;ih;¡ ~·il·:nnn• asociada 
1.·.in I;p:<h''· ;: un ¡wl'•• ¡¡-.;°1, ~;d ,¡.. e;, !i:-.;;n \" :.ll:'- 1.:u!;1h:.f;u\or-.•s cn­
contr;,r11n h l·;.;pl:,;,c¡(;n en d •.·on;¡ .. ·n:.?~L·(·::tu d~· i!v'.;1-:iún de L­
popr<Ht.•ina.s e!,• b;1p ch•n,,t<.bd. El r:::;ult:td'-' m[b importante de los 
primen:- tr;;b;1Jil~ \.·n la uhr;t<:cntl !fug;1 Íl:L· qtw ~·c:1dujeron al 
:1banc!ono dd conct.Tto de la•; protdr:«s c•.';~rn sislL'm;¡~; culcidales 
hcterc gt'.•nL'º"· t·l'd:endt' a~ í ,. ¡ 1 ui.~;!r al uim:·.·p~n de q uc las prote1-
nas Pxish.·11 nmin suswn·.·:¡:s :11h1Lclllares deíinibles y '.•spccificas, 
y sol'rt' la b;1s1..• d~' (•stt:• cnnn:pto l:a Yido ¡>->siUe tratar el estudio 
de las pr.>tdnas cim-.u una rama \'erdadcra de la Química; en la 
¿wtualidad Sl' recDlWCt' la exbtt:nc:a de moll>{:ulas proteínica'> bien 
dt~finida.s t'n el plasma. en lugar de la untigua conc:?pción de mi­
cclas dt• ca1 ú:..tcr ce ktdal, difu::as, y aún cu;;ndo hasta hoy no se 
dispone d1:· un e~:qt;ema completo sobre la constitu::ión molecular 
de las protdnas pla_.;mf1ticas. se han he<:ho ya importantes pro-

gr~sos ( 11). 

Pnr l:i mi~ma época. Ti:sclius c!esarrc~··llú C'l aparato de electro­

for('sb de límite· móvil t'apaz de cuantificaciones precisas en pro­

teínas purificadas y en mezdas taks como el suero. Así descubrió 
y d('nomirn'> las fracion:•s '" .:1, y ·'1 glubulina. L:1 :-:ubdivisión de !a-s 
glohulinas t•n " . "'· :: , ,.:,, ii,, .'J .. etc., rt.·'.;ult\i de progresos poste­

riores en t•I apar~ito ck Ti~;l.'!iu~; y de una mejor sl'lt.•ceión de solu­

ciones amortiguadoras por investigadon·s ¡wstt•riores. 

Cuando los ;ipar:1t•,..; p;1r:1 }¡¡ caract...rizal"l•J!l fi!:icoquímica de 
la.~ protdnas l':-.tuvit•ro11 111:"1..: ;1mpli:1mPlll'-' cii~;¡io11ihlí.•s, otrc!; ii..ves­
tigndort•s como Kt·ndall. H1".1:itt. Nl'urath, i\'k l\kl'kin y Green 
empn•ndit•nin b purifil'dciú:i dt· b alhúmin;1 cid suero y el frac-

cl
. onami"·r

11
· 1, .•, , 1.... .. t.,¡,., 1 i. rt:1s us~mdo sul ueillli'.'S de sulfato de 

.. " t ... ,,_... :-.· ........... . 

unonio. ('l'ABL.'\ No. 1 ). 
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T.'\Bl~:\ 1.-·-Vnlorni normnlt'.'> <f .. !<1 • ., ¡>rot .. 1' 11 ".~ 1 • l ' • .. ·' s1 r1ecrn en a se-pa· 
rnciá11 4'1t'<'fro.forérica sol>rt• papel. 

_________ ,_ .............. ~ ... - " ·--- ~- .._ 
~,~ , ·-·· _ ....... -~~--"--·---.,.-- ... -----····-·----

~1'ro~lblr .. ra1!'¡ tct4'l.;=. 

1
t:...::.:..• 1

:4".' ~ .. ::.~:~:_~~~·:~_':·~~'-~·\·~--:~·~!_ V .1toru~ relativo!• en~~- de 

- ·t.t:!"'* ! D.\~ • 1 rot~In:\·.+ tot~1le:~ 

¡I .· • :-~ •; ! ú .. 2 l; o """'-'"""'----J 
. )·~.(:, ~ '1.0 

1 ~.:'. e i.1 

n_ ~.l<>h"ll1;"l 1 ~··:·~ ::··.~.·! J_ G.9 ! l.~ 
.,, •. ,;.r-., -·-t.H 11.7 * 1.S 

lf-1tlob .... Br~ l t• • •· --~-----..,.,;., ___ ..:.·~·-:-~:>.:.._·, - J.'..!..L....t.-_.. _____ -A 

Otro paso imp<n·tantc se cito <>l lograrse la !it:¡nirnción elcctro­
forétkn d~· las pn .. tl'iru,..; \.•n e<.·mbinal·;ún con ;;ti amilisis inmuno­
lógico. Dt.' c:•te medo íui'.· p.>'iblL· a'.~hr las prote:nas séricas de 
aclividnd antigénica e identificar las di\'ersas fracciones por su 
movilidad det"trof•.>!'ct:ca. usando divc:-,a~ c:olo1 .. .:.ciones e~~pecialcs 
y ml'd:nnte d t::o <L antisucn·:~ l"'pt•cífico:;. 

El fraccionamiento elcctroforético s~ renliza en 2 fases. Du­
rante la pr. 1:1t'. a l; .:; scruprutt: 'nas que:.i;'.11 s(•paradas, como en la 

:ctrofor._•,:is e• n '"··•-" •'!: 5 ir:•l'L'!P:i...•" Fn la sc1::11nda fase. aue 
se hacl• L'n gel cll• ag~1r. s.· llv\':t a c:1b11 la difu,;iún d~ In.,; fracciones 
ek'Ctrofor~·t ;.l·<1,; "L". · n tr;1" :m t; ·:uL·:·1.h ubk:iidt··s por inyección de sue­
ro 1n11na1H :1 tu 1w; o:;. l' ah• 11.is, .·te. ~h.' l' ta llldtwra, catla seropro­
tei na con l',:tr~1cwr<i ai;tt¡.~t·:1:c:·. prop:n !·!·e !tH·•· uaa zona-linea de 

precipilHL iún c1:,ra11wnt \' vi~ :bk. 

Al .:ontrariu ele la extracci,'tn ~;;dina y Lh q•par:1dones Pkctro­
fon'.•tit·a~:.,. por ultrac<•ntr¡fu¡~aei<'•n, la inmunct>lectrnfon•sis no per­
mite dl'tl•r111:11acio11t·:; cuantitativas, ;1Út1 ('uando pueden hacerse 
estimnck·iws ~l·tnit·uantilativas n·curr!t:11d11 a tt.'•l'llÍl'<l~; adecuadas. 

I•:l dt.,;a rn llu tk lllll'\'tr> mí·t i'dn:; • k '.t•p;1 r;ie iún y caractel'iza­
eió11 dt• pn•t·.•ii~:1·: ~·1·i~\lll ::tb propi ~·(hd•."i íí::ica~; y químicas, ha con­
<hll'ido a modific:wio1w:; sun•:;i\':tS dt.' n• ¡1H·11clal uru o d~· elasifica­
C'iún dt• 111udi;1:: tk "lb::. Tl':'<'!ll''': :•! c::.-:n ch- las nlbúminas. por 
ejemplo, qlll' t•n un pt ;¡,.:-i¡;;,, ::~· ,_¡._.f:n:t•n•n 1·un10 :1quella'> proteí­
nas si."·ril·:is qut· p.•r111;1m•ct·11 di .udt:..: t'll a•!•:a dt-::tilacla :i una ~~a-

11 . 

. IJ 



•.:¡: 

t11rndo1: d'..· 50'"'~ de suliato amónico; luc~~o se dcfini<>rnn romo 
aaucllns prn!c.•inas qu..- ('ll la 1.1ltr;1c(mtrifuga sedimentan con ura 
constnnte ch.• sedinwntacibn do;.• ·H}. La ;;eparnci6n cbctroforl>t.ica 
las <ldiní<'> como aqudla fr;wdún que rn:is nipidnmcnte "') moviliza 
en pH h:'1'.;ko. Por r1 tr~l parte .. ninguna de estas "frncciones albú­
min~¡" <"(•mcide dd te· lo cPn lns otras. 

El 1:~t:·t<"dn dd ,•:;11v•l t·n írio. dt•:.:arrolbdo poi· Cohn y colabo-
, . - ' • . . 1 (}. • . . l . rmtorc:·; 1 • 1 ;11n·,i .»lor ni· ... ¡O, i1;i stbt1tu1c o c;is1 por cnmpletü a 

le.; mt·:nlos de fr:•lTIPl\:<:ni1.·nt<1 F'·'r pr<Tipit.;l·i«,n salina ulilizados 
por ca.;i un s'.¡.:ln Ct1h·:> ;¡Úf1, sobre tm!11 p;1n1 v,,!li111,_·¡11.::. n:·ducidcs 
de solucimws proteínicas. t•stos último;; mi·todos no permiten. por 
lo g(·n~·ral. ob•.1:t•\'I' frac·cioncs de gran pun::ra; sin eml¡xwg0, cons­
,uuye11 medios exn·l··nh'_.; de sep;1r<ldon si e·.;ta ha de compietars~ 

por proet'Cll m 1 ~·:·. t "-' i.: ro:n¡¡to¡;r:H kos u L'!cctraíorctil:os. 

FI irael'ion~1mit.·n~o del plasma p<ff nll'dio de ~t:mol a diver­
sa~. ccnc~·nrracium•s, tl•mp'-•rarnras y fuerzas iónicas, ba~es del mé­
todo de Cohn. ¡wnnite la ~:t•paraciún simultiinea v sucesiva de va­
rios componentes en forma 11ot~1bbnwntc reproducible. inclusive 
por lo qut~ toca a la purciu de c<1da uno de ellos. Además, es un pro­
cedimiento d~· gran fh.-xibilidad y íúcil de adaptar a las condicio­
nes nect,>:;<tria:i p;ira una l'levada producción de cbrivados plasmú-

ticos. 

El impat"to del mwvti proceclim:ento ~·n la historia de las pro­
tl'Ínas pb an:'1ticas íut'.· aún mayor qllL' '...'¡ cll':-"arrollo de lo,;; apa­
rntlJs ele d .·ctrof1:n•:-;is \' dt· la ultracentríf uga. La albúmina del 
suero humano fu(• c1·i:·;t;11izada por primera \'CZ y se inició la dis­
p<>nibilidad l'll gran t•scala dt> vste producto como substituto del 

plasma en transfusiones. 

lTn result11do inmediato fu:~ un gran impul:·o a las investiga­
ciones s<>hrl' las pn.·pic•dade-> físicas de la albúmina séricn, lo que 
ha h•.•cho d1· ,'...;tH la nrott•Ína mejor c<1raetl'rizacla de-;de el punto 
de vista físico c¡uími~o. El fibrinógeno y la globulina gamma se 
obtuvit•ro11 alt;1m1·ntt.' purific-ados para prodw:tc:s que r;'ipidamen­
tc hallaron w;o clínit"·"; l;i ;1lhúmina t•s usada por inyección intra­
venosa para rl' . ..;t;nir;ir t•I vol1mwn s;111guíneo clespul:·s de shock o 

l
·,· .. 

1
·
1

·
1

·· ·. . 1. ... 1..1 ... 1;,.,, '"'111111a es a¡)licacb intramusc:ularmente para 
4. 111, ~ " 1, ~ t .• ' ••• ~.. • • • ... :-t. . .. 

profibxi:; dt:' ·;¡ir.1mpiún, parotiditis. hepaliti..;, etc. 
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Ln intrrn:hH.'c:1'in d :•! UF o dt• ímr~s metálicos ( Zn) permitió el 
fnu.-cionamít•nto mú.., iinn ckl plasma y la puriíicación de compo­
ncnh.•s mt~nnn•s. fü h:~m la l~ok~·ci(rn y L~l f rnccionnmicnto de plas· 
ma :mngu11wo t•n gr~m t•;.c;1la. sohr~ todo por d mútodo del etanol 
en frio. c-onlinúa sil·nclo dt~ grnn importancia terapéutica. dicho 
m~ll)(ln t'~~" tny(•ndo 1..•11 d\':m~:o '.'n d labor;:itorio de investigación 
debido al nch'l•ntmh•nto dt• la nomatografia en colwnnas de celu~ 
los;¡, <k l"•'!-illl:i~, inkr.~;1mb:;1dor;1s da: io:ws y de otros compuestos 
tambiil·n úuh--; p:;1 a c~e pnip«•:.ito. 

PROBLE?'.iAS DE :xcnlEXCL:\TUH:\ 

Aunqu~ !\r-n íúci!t:•s de de~cribir colectiv<im-:nte, las proteínas 
plasmútícns pn::·cnt;m problt:mas de identificación, clasificación y 
nomt•rKli1tura. E.~to e;-; dd>iclo a su variedad. la enorme variación 
en cmw~·ntrne!ún d1• ~·;imponente~: indi\·idual~s. y la incertidumbre 
re:>pl'l to a la irwlusiún d:: p1«:teí1:a~ celulares transitol'ias y enzi­
mas c!d s! .. kn:a c!r. u:;¡t: •r,u. 

Ya qu~· ia m;1y1 ri:i ck• la.:. prot::ína:; del plasma cnrecen de una 
activid:icl bit•lúg1t·a ·:·3pecifo.a conu:!ua. : u identificación está ba­
sndn ('n prnp:ed;id;_•s dl'ctrL·Í•·réticas o de solubilidad. El estudio 
cb la bi<Jqu:mit·a l'umparativa <h.• J;i pn teinas plasmti.tic:as propor~ 
cic ni1 mt•d iu" para d c1 nneim tL'll\c me j•.,r del desarrollo evolutivo 
y de la~; intern·ladont•~. filuge::t'.·tica~;. 

Los prnhl·_•m;1s dl' n«ml·nd:ttura mencionados derivan del he­
cha de qui· h 1.-tt'Ticarn :ntl· b:; protL•Ín;1··. plasmúticas fueron pri­
nwru clencrninada:. v (!ei!n1d:1s pur :;u :;«·lubilidad eu agua Y en so­
lueknPs :-:dina~:. dv

0

:;put'."; ;1~•·u¡i~1<Lh dl'ntro de 5 clases principales 
(por Tbt•lius l t!t· :11·t:vnk a . u :novilicbcl e!ectrof1-L•tica Y a un pH 
limitmk" d·.·finiclíis mwv:imt>ntl' :·n tt'.·rmino·: de solubilidad en eta­
nol frío, y li:q:¡¡ ~;t·p:iradas por i11rnunt·<'IL·ctrofnresis y electrofore­
sis l'll i•t•l lit- alrniclt'm t·n lll!!lWr< .;e,,; <·ornp~i!wnte'i d'..! Jo:; cuales no 
todo:> ¡~;rn : idl. idt•ntifil'ado-.;. U11:1 clasificae:lin difer~ntc es usada 
si las proh'ÍnHs son ;11;rupacbs de acuerdo a su ta.maúo, carga .º 
ft1nl'i(ii1. y .;i~; di";i•'.llat·idnt·.; l.'mpkadas pueden r:•fenrse ~1 ~a mov1-
litlad t•lt-l'tn>I'< r;·tiL·a n·lativa. la i1.\l>ntiíica<'i('in inmunolog1ca o el 

polillll di~;mo ~·.1·11t'.·tic•1 

1 1 l
•

11 
\,·

1 11
, ·,11•",1.(·],·1 1ltr:1 de• ias 1woii:Í11<1S p!a:;-

La ten< ~·nt'ia a('I u:l ~ 
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m~itka!> t·~ diminnr d(·~irJ,nnciont's bn~:adas en el mbtodo de detec­
ción o dé fraCTionamit·nto. y asignar r.ucvt'ls nombres clcnot.nndo la 
función t'!'Pt"cwl dt.· cualqui('I" prntcina una vez qu~ ha sido aislada 
y (~.urnct<!riu1rla. 

EL SISTEMA DE L:\S GLOBULIN:\S GAMMA. 

D<.·sd<~ la intr .. rduccit'1n Cf" ia ~a.·p~tr;1c:un t.~lcctrc!c;.ri!t!ca, se cali­
fk:in ('omo gld1uhna:. ga1nma la;; pr .. :teirms ~a~ricas pertent>cientes 
a ln fr;1cdón d~· W•'íHH" vdot:icbd migratori;i, en pH alcalino de 
8.6. Sin t:•mb;trg;), no hay divbión totalmente definida entre las 
globullna~; gnmn«i y b iracc!im grand:· próxima: las globulinas 
bctn; hay prott•i11;1:; nm nwv;ii<bdl's intt•rmcdias entre las de las 
írucciuws ,,·y .1 princip•·k~ y ~·n d1krente;; laboratoric5 la misma 
fracción proL·in!l':1 pu1.·.:L' Sl'r des.:?·ita como globulina P: ll, o r ( () ). 

La mayor p:1rtc dt· los unticu :rpos !-'e encuentran en la frac­
ción gmmna. En d organbmo humano, el dbficit de globulinas 
gamma, Sl' traduce c11 dismirntL'ión de resistencia frente n las in­
ft.'cciones. La asodaci;\n de antic-t:<.!rpo precipitante con globulina 
¡.:amma fue nwstrada por primera v:·z por Tisl'lius y Kabat. En el 
suero de u11 cu1ie10 íuertt>mt•nte inmunizado, In fracción globulina 
~nmma l'·auvu pr<'~:Pnt<' t..•n c11net·mradón c•msid>;?rablemcnte más 
altu qui• t•n ,.¡ stll'l'I• de un animal 1i.J inmunizado. mientras que las 
otras f racdom·:. pt't·m¡111t·ei1·rün i nalt ~·radas. Si lo,; anticuerpos son 
t•liminados por pn:('ipi t<ll'ili11 < nn t·l antígeno, ia fracdón gamma 
decrece mi.•11tra~• qui· !Hs otr;1~, se mantit•rwn constant~.·s prúcticu­
tnl•nll'. E~;t1· tipo dv t''.'..pvr11m•nto ha sido repetido con fre~uencia 
con stH•roo.; dt• dift•n.•nh's l'S{wcies y bajo diversas conclieioncs, y la 
11sociaei1'i11 dl· ¡111tict1l'l'!H;s pn•dpitantl·s con globulina gamma pn­
rN't.• st•r un f··n1'111\l'no gt•rwral. Sin embargo. t•n di·:ersas espt•ci~s. 
cc)mo 1•! caballu por t·ji.•l!lpl", (•l ¡inticuerpo precipitante también 
estú rdncinn:1do t'< 11 11tra f r<1cci<'111. d~~tedahlt> en un ;1nirnal no 
inmurw. ('<'ti u11:1 m<•\'i!HL1d cntrt• las de los pico:~ /1 Y 

1
' (8 ). 

Investkaci•11\<'S ('Ptnp; 1 rativ~»s n•ali1aclas con inmunosut•ros. an­
tes dl' j¡¡ ;;hsutTi<"n .-~¡'r'·,-:!~:·:: d•· :rnticuerpc·s y dPspués de ella, 
dan por result;it!

1
, la cumprC)h:11.'ió11 cit.' qu~· lo,; anticuerpo:; circu-
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!antes "migrnn en p~1rt" con las F,lobulinas gRmma ~· en parte con 
las lwta, Por nw<ho d1• la mmunol'lectroforesis, puede mcstrarS\? 
qu(' proteína." cnn la..'> ('strm·turns antigénicas características de las 
protdna.!i que con~tihtyt·n la ma_-;a principal de las protein4\s con~ 
tenidas en d \'i•rt:cc ~;•muna del diagrama eh~troforético, también 
('m1f{r;m l'on l;1s ~:lolmlin;1~ bda y p~ircialmcntc con lu alfo 2, tal 
<·omo lo babia po:.H1l;1d,, ;i:1h·nor1w::-nt(• \!\luhrman (8) b.:is{mdose 
~ólo l'n ,,hr~\rv ~;;e :i 1 Ht1.'. .. el i n¡cd;;. I·:n t·:-:to~' h~d h~z!;o~ !:?~~ f t1n.clarnent3 
\a;~a .!~t·l!tHHL~ : ~1::·.~: :c.~t.·;,·~:l dt..~l CPI~cl~;:.itn :~lnbulin~t ~~~~inrna; !S::.~;ún el 
C\;~•! !;; !:--~:!:·;.~~~~~:! ~.:l~~,b~.din~~.~;1 ;:;;n'lrn~·;¡ ;!h;~rca ~~ la.s protcín~·!z; c1ue de­
bido a su 1:~r•·''':;d e~.tn1cwr:1 ;intit~~·:w:~~ pr('cipit<m cnn los o.nti­
cucrpvs antt-g:1mm:i. Ddrnü.b. t·n t:•:-.ta íorma aba:-c~ todos los anti­
cuerpos circubnt~·> t:·n d plas:n:1. St• encuentran principalmente 
en ('} vl-rtin· g;,mma dl.' la (·kctrufon:si-; libre y sobr~ p~pel, aun­
quí.• t;imbi(·n t:n pt.•qUt·:li• t ;1nt1dad t.·n el vt.'.•rtice de las globulinas 
b~ta v r.t!a 2, Ei concepto dectroforl·tico e inmunológico de las 
glohu.l1n:1s ~~;,mma n·sult:t ·..-~c.::ct.:' p:1ra b ma-;a principal de las pro­
Llcmútic,1:-; mt ·lc'.·eubs proteirnt·:1::. rn, ne~. e~. tanclo de más difercn­
ciadón p;i1«1 objt:t1V•h d.:· b prúdiea l Li:.c: .. p(·ro desde el punto 
de vi~la tt:1'11·i( 1; .:·:; nt:ct·s~.rio cump!L-mer:t:1r e.,;te l·oncepto, dilucidan­
do si se twl:la de gkbulin:. g¡¡mma t'n t•l ~entido electroforético o 

inmunológie•" 

Elt·ct roí un·s ¡., 

La car;1l'terbtiea mú~ obvia dl'l eomportami'!nto de las globu­
linas gamma y ; 1 utieut·rpo~; t•s ~.u <1m¡Jiu e~,peetro de movilidad; 
'l'isL•liu•. v K;1b;it (ti 1 t•x;1n 11 n;1r.•n sw·ro.~ anti1wumoeoco de caba­
llo, ct·rch». v;w;i, v11 twJ;> !11lllH' y homhr;-. y halla.ron que .mientras 
c¡uP t'rl Jao.; :1 \dtim;is t·.·;pt•(·it·s k, :mt1et1t•rpos tenian la nusma me: 
vilidad que la globuli11a ¡.'.<1rnr1w itll'rtt-. b mayor part<.· de los .anti­
c•ut•rp,": t.•n k>; :;ui·ro.· ck \';ll'a. <·.'nlo y ('aballo estaba~ asociados 

1 · · t ¡·: ·1···r1tL' c¡ll" q• mo\'1a entre las 
eo11 un eon1pDil•'!lt1• ... ctn ton· tl'O 1 •1l ' · · 

frm·t·io1ws bl'la y ~~amma 
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dr. ob~wrvaron una fraccibn protdnica que en el campo ~léctrico 
mostraba ur.rn rt10\·ilid;;d mnyor que lns globulinns gamma chísi­
ca.~. nun cuando ~u vduddmi de migrad6n cm inforior a lns de las 
globuhnas beta. Dt.~~iRnanm esta fraccibn como globulina lt, y lla­
mnron f.!lobLd11w I!: •~ la Ír•wción d!..-ctroforótica clásica. En la elec­
troÍOn.'sls cid p!;i:;m;~. d í1hrinói~('llO emigra entre la:; globulinas 
beta :.6 t~~~uH:n;L 

f:.s~;~s gl 1. h~.ibn;~~ p:·¡¡::;{.tnt:~n nHJ{"ht1S {'"~·1r~1ctcrÍ!·~tiC~l$ con1Ui'lCS COil 

f~lohulin;is f::mim;i, ! :; '. :'.1w>c.tL\n un;, similitud ..:mtigi.'.•níea parcial. 
es decir. pc~,r.'l.·n en p~-irh: ~ .. ª-" ¡uL·~ír.~t~ u ;;i1•1i!~~::~~.; ~!:t;·ut:turcs qu!­
micas dt· -"u¡n:ríic:P. Sen sint::ti?:;da" F''r los mismos tipvs ccluln­
rc:; qtw la:; gk1h1JHn;:i · g:m1ma y ~u comportamiento metabólico es 
i~unl o rnuy p;1re<.·ah1 Al igual que las globulinas gamma no son 
sintetiz;1<fos, <' !,úic 1::1 muy ;:.·~t«1~<L'-' cantidades, pcr el recién na­
cido. y su p:-4-·~ -.·neia ~~n el sucrn !K1r~·'-·e depender de un estímulo 
antigt·nico; 1:n i;:,:-; •11-~~1mma~:lcbulincmia cfo:minuyen, en general, las 
3 globuiina.s p:aralt•lamenh.'. Ademú.s. tienen la misma función bio­
lógica de portadora.., (k b d .... •fem:;.1 humoral c:-:p-~cífica contra las 

inf('CCioncs. 

Ci~·rt<1s c·nfornwd;:1dt's O(:;isionan el aumento en el suero de 
ptct::ínas n..·lacionadas cün las ;) clases de globulinas gamma nor­
mnbs { !l). A.si. en d mieloma múltiple aparet·en en el suero gran­
des uintichah·s dt• proteína que post•en muchas de las propiedades 
dt• las i:.:lubulirws ;. v ;. , induy'--'ndo earncterísticas antigénicas 
comp;1rtida . .;. Eu la m;a·rogldrnlirwmia ocurre la sínWsis de gran­
des cantilbd1·s ,¡.. l1n:1 11n1kÍna s: .. nwjante <i la macroglobulina 8",. 
Estns globulinas ¡;;1t.,lt';~~ic<b difi<:ren de i<Ls globulinas normal~s 
l'Orrc~;pondi~·nt1·: t·:i qut· ~un mudit> :nús hoznogt'.·n~~as ele<:trofor<..'-

ticanwutl'. 

Dt> acuerdD con ht nonwnclatura d~· Deutseh, estos 3 grupos 
de protl'ÍruL-; lwn sido designadas como globulinas ii'. '• b,\l Y a·,. Y 
sus car;ict1·rístie;1s principall's st• resumen en la Tabla 2. 

J f · ' · · · nv-~· an"' d" las 
Las globt1lin;1s ii, con.:-:tituy ... n <! r<iccwn mas un.- ii 1""' .... 

globuli11as i.:amm.i. ('Uantitativamente. L~is 0· ' tiernm un p~so mo-

l l 
· 1 1 ¡ · ,. ·· · -· .. <l1'fc.-·"!''·1· ·1n <l" c'llns por su ecu ar st·1111.•J<1ntt• a bl' ~1;; ' 1 '· zi,•.<1 '.'~ , _ .... ' • - 1 

contenido c'n C"ari.11 ,¡ 1 ¡,~¡-¡,~;:;::; ,·~::~:-:!!.kr:1hl""mcntC' mas <ilto Y por as 
· díforem·i;1.., dt• :,olubilid<Hi qu(' e;:to origina. 
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TABLA l.- Cnr•aclerf"lic" úll! ln!l atobulinl!s 911m.-. 1u1rmalcs. 

iCONSTMJT~ 1 . SF ... IHMENTAClClN 
Sz 0, 11!1 

MOVlLU>AO E:l..ECTROFOfiE:T!C;,. 

(en buUor óo Machoch o pH 0.6) 

1u·!i ~"':"'z/.,.oh. !\"" 1 

CCJ~.\PO::ilCION Ql.1!MfCA: 

Ac. neurn.rn{nico ·----·-··-·º•ª· ... -

N\unoro de 1.·n
1
;03 ___ .. _____ ......... .. 

Pu. 

75 (6S"~ l 
10. SS(HJ~',) -rs (:;fd 

¡ 1.z c. - 3.t> 

\mod1n Z.ZJ 

1 

16.ZO'í'. 

-
10.6tJ~~ 

~l. 1 s~.,;:I 

o.22ti;~ 

3. 75<¡, 

l.H1• 

112 m¡¡f• 

CiLODt.lLlNA. 

P:M g l'lS~- (f, 1Sli-, lf.ss ; 

~ 

IH-ZOS 6-75 ft 

np:-ox.-Z -0.f> o .. 3.0 ~ 

(modin -o. ?f. 
1 

,, 
J 

¡.,;. 117~~ 15.MS:, ~ 
'¡ 

" - "' l 
g' 

9.8% z.sor~ ' 

5.20~~ 1.23% 

0.62fo 0.29% 

Z. .. 90~~ l.M% 

1.70% 0.22% 

7 S rn¡¡'% 1,40 mgf,, 

22. zs 

J 



ORIGEN CELULAR DE LAS INMUNOGLOBlJIANAS 

El , parE:"nll'SCO cstrut:tural y funcionnl de estas proteínas ha 
conducido n dnrlcs d nombre de inmunoglohullnns (Heremans, 
1959 ) (1 O ) y a incluirlas en el grupo de las globulinas gamma. 

Es gencrnhmmtt' nc;t-ptado qu~ lns ir.mw1oglobulinns son o:ri­
ginacln_-. y put<:•tas (:n cin.·ulm:iún por células del .si::;k'mn linfnrct.i­
cular ( 3), t.~:;pt"l'Í<llmente la'i céluAns pla.smúticas o fo.r; FE'Ct.:~nt:rn7n!l 
de t.0h!las pl1l:-mútk~J:.s ( l l ). (h•hido g i:nw hn nndido c~mnrol.nu"se 
lo siguiente: • • • 

a) Durante lu inmunización en animales y en el hombre, hay 
aumento de ct!lulas plasmáticas. 

b) Hay una n•lación lineal entre el nivel sérico de globulinas 
gnmnrn y las célulns piasmilticas ele la rrn~dula ósea ( Martin y Neu­
bcrgcr 195i). 

e) En extractos <le t~jiclos constituidos de preferencia por cé­
lulas plasmútícas. existen grandes cantí<l~ides de globulinas gamma 
y anticuerpos, 

d) Las células plasmútícas aparet·~n en el niño al final del 
primer trimestre de vida, es decir, cuando comienza o sintetizar 
los 3 componentes del sistema globulínico gamma. 

e) En In ag¡¡mnrn¡,dobulín~mia ( síndr.,me de dMicit de anti­
cuerpos) faltan l;is células pla~;mútícas en te-dos los órgnnos. 

f) La eidstenda de anticm•rpo:; en et'.· lulas plnsmúticas pue­
de comprobarse por proeedimit .. •ntos inmunohistoquímicos; por me­
dio de t<'.•cnicas d•.• anti('ucrpos fluorest·cntes pucd? hacerrn eviden­
tt.• la pn•st•ncia ck• anticuerpo:; en el citopla$mn de la célula plns· 
mútica, sobn· todo ele la cúlula pla->múti<:a joven. Estas células, cuan­
do son eirnminaclas bajo micro . .;copio clt-ctrúnico, mucstnm una 
"lmnirrneiún" 1·aracteristica del retículo endoplúsmico altamente 

difot•t•nciado, 

g) Las cl'.·lulas plasmúticas disponen de un a~amto capacitn° 
do vara la sínL•:;is y st•crecilm ele proteínas y contienen grnn can­
tid,~d de úcido ribonucleico c:itoplú~rnico. 
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SOBREPHODUCCION DE INMUNOGLOBULINAS 

Uno d(' lo~~ prnbk•1m1~ en (~ualquicr estudio detallado de las 
inm\mottlobulína.'> dn~ulnnh~s cs su evidente hetcrogeneicidad, y 
el ht.'1.'.'ho ch~ que• pm~d~~ 1"K'.urrir un cxcc~o de Utm cspt.>cie indepenu 
dil'l\t(mwnh.• di..• la ninccntrndón de lns otras. 

El an;i!i<·· dl"l°trofon'.~tieo dl• sucrns en lo~.; que hay aumentos 
!>i¡~níia·auvo:. ,jp l;;s ¡dohulin;1,;; ~;amm.:1 penuite $~p:warlos en 2 
•;ru¡m:-i: aqtu.·ll••. 1•:i l11s n1;~les 1'l mcr ... ·mL·nto ('S difo:;o y hr.::tcrogé­
nl:O, y ;;qt!d!o· •-·:! ¡ .. , q11" 1·1 1m·r.•1111mt,> l..'stó cti·nfin~:do a unn. fran~ 
jn di!;l:r:•ta o ~··:a i:l• ·lnilma ekt:troforéticamL'nk homogénr:~1. 

Cmulwi111u·~.- Í"1'cit1•11r1·r1w11tt• ll~Oei<td(1s con inef<'ifü'nfos difusos 
de in m 11 !W!ll of rn l 1 fül ( 11 ) . 

l .-f;nf•·n1a•dml•"' !'1ndt'.'•: liniogrnnuloma, mononuclcosis infec­
ciosa, hcp::1titi!;. 

2. -Enft•rm••cladt•H bctctcriamrn: iní~ccione.s cstafilocóccicas severas 
crónicas, tubt.•rculosis crónica. 

3.-Micosü; fungaide:J. 

4 .-Enft•rmnfotle-; prot<;;:onlc$: paludismo crónico, leishmaniasis vis­

ceral. 
5.-l~nfc~rmeclmies c<m bases autoinmunes: lupus eritematoso sis­

témico, artritis re 1matoidc. tiroiditis de Hashimoto, anemia 

lll'molitiea adquirida. 

Conclicimtt•:: ci.i;oeimlcis co11 increm(mtos clis<."Tetos ele irrnmno­

gloh 11 l i na!l. 

1. -·Las mit•lornatosis y condiciones asociadas. 

2. -Lns manoglobuli1wmias. 

3. -La hipN¡.:amm:11~lobuli1wrnia benigna esencial. 

Crioglolrnl i 11as. 
. . • . - - ..l- •• lnhnlinn!'t 

Criogloliulim·111ia e~; b prccipitacion csponrnm:n ._,._, e.•-----·-· 
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n mr..i~da tl\h' rl ~ur•'\' ".'t' •·nfrfo ,k ln h'mt~•'t·ntm'n fi~iolOglcn n 
20·'C ('ti 1m~;ni'.'l Ln;; ''l"\\\~t.~hnhtlt~ .... ~''n. t•n:!1\ ~h\ t'l<l',~pch\n, \nt\tunó.. 
t:lübuhtm .. ;;,; d ¡:-.'o\:h·1· ,-vhh•nd1wht!! dt'¡'(•n1h• ,fo ln connmh·<'dón re­
lativo dt> r~tA . ., y ln~• utt·n."1 \)1,lh•ínM <.:tl.til'll'.'i, llrtl'th:uhn1't\ente nlb\1-
mina. 

Nrop!a.o;ifü; tld 111·•k,,w 'rnf•w1•1i1·1tl'I•: le"llerm!n l!nfí1tlcn, littfo~'\tw 
coma. !;;¡rcmtw dt> la 1•1'•l11h n•tíeulnt, !tltJ<:tnot>Hntnn lt,h·~ y 
1~xtr·u mt~lular. 

En/ermf'tlml1•g 1f ,.f tt' ;¡,lo ennrd it•o: m·t rit itt r·t'Unmtold~. pollatte­
rHin urn:lo~11. lupu~ N·it<•rnato<at dl~t·uli11:ulo, slndrotm• de Sjo­
rrr•m. 

DiJ?crnd11<: ¡1u1(eí11iu1, primt1rfo8: mn(:rn~ilnbulinemln, hiperglobu­
linnni;¡ lwni~tw <:'.'Wnettll. 

MACHOCLf.•HCLí'.'íAS O COMPONENTES 195 
DF. SCr:FrO :'H>ftMAL 
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pos dl' antkm•rpn·:.; ~n nnimnle~~ de laboratorio, han sido eritrocitos 
>' bacteria~. p~·ro no se ~mbt• ut'm si existe alguna relación directa 
entre.• (.•I gr;m tamailo de t•stos antígenas y la producción de anti­
l'Ucrpos ch.• alto peso molct•ulnr. 

Lis diíl·rcnc1<is l'ntrc lw; nwcroglobulinas y h1s globulinas de 
hajn 1w~o molcrul;¡r ~on muchas; sin cmh~rgo, exist~n evidencias 
dt· ql:t' 1v·.-1·1·11 :11~n:p;1rn:t·ntu:; antig•"nicos eomunt•s, es decir, estún 
n•lae11>11;1d;is inr~Hm•1lú;;1• ;mwnte 1 t:l). L:is llléitT11¡;lobulin:i:·; n:pi;-.~­
~(·nt;rn, P' r ¡,. t;mlo. un;t cl.i:·"-' clistinta d1• pn L·ín::.·;, bs t:u:ib;; ~;on 
un~~ p~!rte." d:· :~· :..":.!;';:: :·,·!:~t"io:~~~d~;~~ ':e:~ !:~ r.::·~in f~~:-:!i!:;; d;: 1~~:; gl0 .... 
bulina<> g;unm:1. 

Este compont•ntt• tiene un•1 velocidad de sedimentación entre 
17 y 20S y constituye c.bl 2 al 51'<· d~ la.s proteínas sél'icas totales; 
un <."(Jmponentc ~ imila1· <.'S tarnb!én obsPrv~1do en muchos sueros 
unimales, como ,.¡ ~twro de conejo que tiene t.nl componente en 
cOIH:t•ntraci(>n un poco mús baja que el su~ro humano. 

Ht:cientL·r?wnte ha sido dt.•mostrmio que el componente 19S 
normal e$lÍI formado de 2 cb~es muy diferentes de proteínas que 
pueden separarse í<ic.ilmentc por electroforesis; unill emigra como 
globulina "'" y la otra como globulina n: (14). Ambas macroglobu­
linn:-; pued~·n obt !nersc en forma altamente purificada por ultra­
ccntrif ugación n·1wtida, y luego separar~·e por electroforesis de 
zorn1 ( 15), o bit•n pur el proceso opu :sto, es decir, separando pri­
mero el sut•ro por electroforesis y luego unalizando cada fracción 
clcctrofon.'.•tica t'n la ultrael'ntr!f uga. 

Se han lkvado a cabo 1·XJH•ri11wnto:> para determinar la con­
e~·ntrnl'ión rPlati\';1 1•xal'l;1 d1· los 2 constituyentes y se ha obtenido 
la imprl'sión dl• que la proteína alfa-2-IHS se encuentra en con­
et•ntrm·i(1n un pon1 m(1s alta, ~'.t•rwralnwntc- ( Hi). 

l\'lACHOCLOBULINA i;, 

Estt• 1·s el c11m¡)(lrw11tP dt' interés en el presente trabajo, ya 
qut- la Pllglobulin;1 ~:t~rica l'S una medida de la cantidad de macro­
glohulinas. 

lleiddber11 \' Pt•cll'rsen demostraron por primera vez (1937) 
la t>xiskneia ~¡<: antiem•r¡)Os en la fracl'iún ii,-.1 Im3, en suero de 
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caballo que conh'nÍa antkul'rpo.s para el poli:;ac¿}rido del neumo­
coco; '-':-k hallazgo ha sido n•p.(>tido para numerosos anticuerpos 
y Ni diVl'.f:-.ns ('SJH.'t.·il'S de nnimnles t li l. Hay también actualmente 
C\'iclcncin:« con~idcrablc:-: dl' qut• los antigt.>nOS proteínicos produ­
cen primeros antil."1.1crpos "19S" y dcspuós anticuerP",:;s "7S", lo cual 
indicaría su importnncin biológica •ti aparecer durante las prime­
ras Ía5l'!'i d(' h1 n~:;pu.:st¡1 inmunológic3. 

El pe:;o mo!e,:ular d!.' t.'sta íracd(,n l':-> de 930,000 aoro~dmndn­
nwnte. !«;; prútdn:•·- flll.' b con;-;títuven :;on ur..::einib<fo~; nc1· solu-.. ... ,, .r. ... 

ciones d1: ~;ulLto ch· amonio;¡ conccntr"cilln('S entre L1 y l.G M, 2si 
como !h1r ~·l ;H~U~i (kstibda a pH i. de ;ihi que deixm s2r cCJ.iiiic~­
dns ck· c..•uglob11linas. Se h;! calculado que corrc.sponcl~n al 5·10% 
de ln!'i globulinas ~;amma tota!•...'s aún cuando todavía no se cucnt:l 
('On m.'.•t<'dos l7Xactus para cuanüfü:arlas. Un mútudo que ha sido 
tttilí<·.;;dll p.;.Hºü m\.'dir nivdt~:· muy bajos de e·,;te componente en sue­
rc.s :u(;,mm;Jglubulínt'~mko;-. y d_• redi.'.•n naddos, consiste en aislar 
pcr t·!~·drüf,1n•sis zonal el material que (·migra hacia el c;:i.iodo. 
y <ll' ,pui.'.·:; educar c.:.~k material ai::.lado en lu ultrnccntrifuga ana­
lític<1, ~.·n !;1 cual 't.' 1:l:tien1: la meJi<la relativa de los componentes 

19S y 7S. 
Un mt'.•todo que cuando menos permite observar este compo­

nente es la inrnunoelectroforcsis, y en tal caso recibe el nombre 

de globulina /Ii·:. 

Por nwdio di.• pruebas ínmunolúgicas ha podido demostrarse 
una relación muv estrecha (•ntre las macrcglobulinas &', normales 
y las macro1:lobt~lina!'i patológicas de Waldenstüm; estn similitud 
se extiende ~1 cit'rto núnwro de anticul·rpos de alto peso molecular 
tales cerno lu.s iso:iglutininas y las aglutininns en frío. 

C<mstit11ycHtcs "' 19S. 

Esta proti<na tklll' una vekciclad d~· se>dimen~ación ~uy cer­
l'ana a l!lS, t•s rica \'ll earbohi<lratos y se asemeja cons1de~able­
mente a J¡1 111 ;1croglobulina l'I. t>n <.•ste aspecto; sin emba:g~, mmu-

1
, · ·t · · •11'·1 r··l·1c'10· n con esta ultima. La 

no og1t·an1entt· no 111tws r,1 n1ng, .. '-' ' · 
· · ¡ · 1 · ¡ l l .,. l1'r11l•r1t·1l't'<')r1 es muy notable Y su-

co1nc1l l'lll'la t•n v•· orH ¡¡( < e ~ . ....l ·• • • · · · · . 1· .- ·. t : ··t·· ·1 pc:"·;:1r de las d1feren-
gl(.'l't.' la po-;1bd1d;:<l de un.1 re,¡( 1<>.1 0.1°1 ,1 , -

das inmunolúgirns. 
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En sta•ro;; dt• ~·nf(•rnws rwfrútico;; se encuentran cantidades 
mur l'!n·ada-, .¡,.¡ cnm¡w1wnt1· "' l!lS, lv cual puede producir la 
íabn impr••:;H",n c!1• que ;;(• trat:.1 ch• l'a:>ns de macrn¡:dobulincmia de 
\l,';dc!e:i~trim1; 1•.-;t;1 ¡v·.,:b:licfoci de c·onfusión pued~. presentarse en 
otn1'.• packt·i1:1ien~o;; y l'S importan!!.! eliminarla. lo cual puede hn· 
l'(•r:;_· ckti:rm:n;mdo la cnm·;.·ntra\:ión de euglobulina en el suero 
patoli11!íco. l;i m;i\T• ylob;ilina alfo 2 no da nrdirwriamentc una 
pn:t'\:·;1 ri" Si;i ; ",, it: v;1. e:1 t;u~t'' que bs dP \\' aldcnstrr.im dan por 
In ¡~ei:•·r;.!. ;,:::'.11:w n11 ::;\',,r:;,l,k:1:1·nt1•, una ful'rk rt>:1ccic'1n po­
:.i ti\';¡ ( f j 1 . 

PHOl'IEP:\Di:S ¡:¡:-:;¡c/l..S y QL~r~.l!C:\S DE 
:\L\CHOGI.OI:CLJ'.°':;\S :'.'\OH'.\L\LES Y P:'l.TOLOGICAS 

L1 u!t r:1L· .. ntrííu•:a 1.•:- 11na múquin;i dt• conl·epdón simple pero 
dt• <li~po:-it·1,»n l·omph·j:1 ,. ingeni11;:;1. Ha dt•mostrado ser un instru­
rn<·11tu ··xrr:111rdi!,;•ri;1m\'nh· útd l'!I i1WP:·tigaciún bioquímica des· 
dP qt1" !':·,·. :r.vc·n~:1t!d 11ur '-'\'t·dh·r~'.. (¡L::t:n r:•('ibili el prerrio Nobel 
t•n t ~l:_!t; P' 1r ···;tP i 1;v .. nto. El coeficiente o con:-;tantc d~ sedimenta· 
c·!1'in ( s l e; una e:-.pr'.·,.;ión dt· la velocidad de sedimentación de una 
moll•t·til.1 t'll 1tn ":1mpo <'l'!ltri:w.•o de inll'n'idad conodda; 10·'

3 

u 11 idade:; ;¡ b::ul u 1:1~ ( t't:·nt.Íml't !'ti, ~t'g por di nas por gramo) es cqui· 
vall•::t1: :1 1 ~,vv·th<'t·,~ 1 S l, 1•! eu:d t·s un ti:'•rmino de eonVl'Il('iÓn co. 
111ún. E! \';tl1>1· S dv u11;1 nrot1.·í11:1 t•,.; expres:ido b:ijo C'oncliciones nen·· 
mu!··,; t!t• t!tl: .i!vt•n!t· :wt~:1, a dil1w:<',11 infinit:1 \'a 20 'C ( S:o,\\') (1:3). 

·' . 
U11a d!• la·; 1·;1r:1:·tl'ri..:t!c·;1•, dP las mal'roglobulinas es que la 

frat.Til>Ii }'.IS , .. t:'1 ;, 11t·1:·d:1 ''"':11pn.· ,.,,n ot ni~; l'<>mpu1H•ntes cL• cons­
tante d1• secli1111·nt;wi,'in .11'111 111:·h :dL1, d·.• .1pruxi111ada11H•nh• 21> y 
:t?S. P11r nwdin dl' d!v1·i· ,;¡•, h"<'rti1·;1~ 1h• prl'eipil;l('iÚn le· . .; eompO· 
1wn!l's rn:·1., !"' ,; 1.!n·: p111·d ·n ~1·r 1·on«•·11lr;id11s o 1·limi11aclo•·; t~n i~ran 
p:1rlí' d .. la fr.11·,·i1'1n !!IS l·'.-:t11-, 1·<'1np1ll\•'llf"s 111:'1s pc•,;:1dos no se 
di~·wi;111 i·n ,,J, 1,.¡,. 11 , .. , d1· 11r1·;1 11 ·:1 !ll' i11::1•:, ;11w·rti~~11ador:1s úeiclw; 
\' tit·tw 11 u 11 ;1 "·'t;i\1il;d:1d ·.illliL1r :d t•nmporn•nlt· ¡;rin<'ip;d l!lS, pC'ro 
~·on1p11:·~:l11'., ·;ttlfti,lril1l ,·1•rn11 1·! nwn-;qit111•taiwl Jo.; di~;ol·ian eo111pk­
tnmt•11ti• 1·n unid:1dt"·: 1'1>!' u11:1 v•·l•\\·idad dl' ~;nl!11n•11t:wiún de apro­
xirn;id;ii111.11'." 7:-; ( 17). ¡.:,,¡, 1,. ob-:1'1'\'<lt'iPtJi'~; ~:1qd1·n·11 que son enti. 

1J¡¡d, .. .; n·:iJ 1 ... ~· 11 ,, f, nn:i>: p(llirn1'·ri1'ih i'll ¡•qui!i!Jrio c<1ll el compo-

11t•11t1• 1 \IS. 
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l1.--V11nncw1H':; en m1wilidncl. 

Tamhi~"n en :u l'omportnmknto dedrúfor~tico se manifiestan 
nmw no unitaría" y ~lb~in.-an moll>t·ulas de diversas velocidades de 
mi~raci<ln. I..ns macro~:lobulina." fr. normales son. por lo tanto, elec­
t rnfort'.·t il·;nncn !t• ht.·l Pro¡:t•twas y st~ ('Xt icmdcn de la rcgibn gamma 
nwdía h:wi;1 (•l ;ác;¡ r.!v J;¡.; i:l•.•hulinas b.·t:i. { 18 ). 

IlI 

t n;1 r'. 1· h· ';,:·:1dPrf.,til·;~:: m:i~ dis:intivas ck las macroglobu­
!in;1s ,.~ su :dt•· .. ,,nt--n:do t"!l c¡¡rbuhidr:tto;;; son las m:'is ricas en 
carl,,1h·dr;1!•"- ,·nt:· .. t.,:b:; b~ gh,bulinas g~lmma fisiológicas. conte­
nil'ncln et•n·;¡ d;.•: 10': e11 p·.-:;o t 19 l. Este valur es notoriamente mf1s 
:1lto 'P''-' !"'· v:tlurc"- 0L~1.midos p:ira la globulina gamma 7S ordi­
n:1r~;, qtH· ...... ;1.pr~.·~!n:ada:1!.:•nt1.· de :!.5" ~. 

Se dísponi· dt· ? ... •bt¡\'<Ura·ntt· pi_,,, .. ; n'c:ultac!ns concernientes 
a la t·,m1p.1<t·!(')n d~· am:no;'1ddo:-; dP la-; m;1l'rc~lohulinas, especial­
nwntl' ~raeia-; a pn·ci.:·dimi,·ntos erPm:1~rn:ri1ficos cu;mtitativcs en 
column;1. I.:i:, ob<t•rvaeiow:." m:c' t.·xlt'n- :h son i:ts dP Pernis y co.. 
lnboradnn·:;, quit·!lt's mo..,tr;,run vari:H·i•lll·::-> en 1H eompo:;ición de 
amino[wido,: dl' };¡,, 1n:icl'('¡!,lubuli1~a:-, dl· pvr.,(;n:t a 1wrsona; encon­
traron \i;qo eu!lh'!iid(' cL• !iS:na. (;ni:~wr :; l'OJ.. l'I\ p:;tudios de ab­
son·ii'•¡¡ ultr;i-.·:1;l .. t:1 p .• r:, 1r'.p'.1;f:tnn y t:r(l·,in:t h:1!1:1n>n v:1lores rc­
lativa!1:t·nt,• h:1Jl)'1 t.·n :~ ;n:H·r 4 ': •• ~!~>ht:l1n~t'-i. 

,;\n;'tli·,i·, ,¡,. )'.rllJ» 1-·rrnii•:rl !kv:1d11-. :1 (';1h1 pri11eip:ilmentc 
p.1r l'iitn: 1n, ¡,,. 11 l!l• 1r;,d11 qu" ·l "l"ll!'" arni111J tl.'rrni11;d prPdomi­
ll:tn!•· , .. , ,.¡ ;w:,¡ 11 :i·-¡•;ú·t""'., ,.¡ .'11·:d11 ''.i11t;'1r11icu t'll ;:l.11b11lina gnrn-

. ¡ · l 1''ll1 \' !·1 11"1\'<·n·1 dt• las ma-1n:1 ll• ·rrn:d _,. pr• t ·.r1,1. 1 <· 111lt' .. :1 .1. •· , • ". ·• : . ·• • 

· ¡ ¡ ¡ . . ; . ¡ .. tii\·i1·i·• •1 ,·, " 1111.h·s d•: :11·id11 ª"part1co t' I ( l ~ 1 1 ' 11. ; ! l l. 1 · t • ·~. t 11 l l l • t 1 , l · • '~ 

N-tt:rtni 11 .d 1,, r !lill,l:til' 1in:rhd1•-, d · !•'' 11 l!Wlt•ctilar. 

1 1 !til.1d , r¡ue la:; m.-1crogk·hulinns AlL'llll"" 111\"" t:l'.:11.nrc". n:1ll ,,., .. 
. . ) ' . l,¡¡ t'\l;d f>:ll'C'('(' p;;irtÍCUiarmcnit: r1·pn• '"nt:n1 pr1d•·Í11:1:~ p 11 1nwn1·;i" 
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probnhle C'n \·isla de l:1 rencci6n C"rt11 .. nda obtenida con globulinas 
¡.:mnma dl' hnjo p{;':;.r; mo!et~ulrir. Sin cmb<lrgo, todos los intentos 
para disoc1arbs en solm·iom•:. dl' urea y soluciones amortiguado­
ras úcidas y nll·a!inn:-> follaron. No fué sino hasta que Dcutsch y 
Morton •.·n 195i. <" indt>¡wndientemt•ntQ Glenchur y col. usando 
cnmsmrsto~; :.ulífiuirilo t>spc•r.inlment~ nwrl'aptot•tnnol, que se logra­
nm pro),:n~."º" t>n t•;;t;• ~C'ntido. D:~ut.sl'h y 'Morton notnron que el 
m1·rc;1p'.t t·t~mol y t:imhit··n b ei~;tt•ína l·ausaban una redm:ción en 
Ja vPlncíd:~d dt· ~:¡•;_bni~·n~~~rrún d~· la ~u¿t,·ro~~lohulin~~ de ]~~S ¿i ~lprn· ... 
xirn;~dtun·.:nf.t." ~l:..::.; trn !;;!'¡_•~1.·:~cia d~ .. l~HI,~:~t..'r..'7.;~n1icL1 pttdi(,i~.~ua obtc­
n""r3P '-Blid;;dc ·~ ::;:;:•~·J:;~~~ .. :·!:..·:~:~ ~~~:~~~bh,'":. ~!~!l. !_:: rt_,::::nt..'i~:~:it.'!l pt~(l.o 
obterwr!il' t;1111b:l•!\ r:·:: ;1u:;¡•1wi;¡ de imk;ic .. ·t;nni<b por simple diúli­
si;; p:ir;, t>liminar l'l nwn·:1pt1wt~1nol. Sl' obtuvo l'\'idenc.ia de que 
la.s mo!i ... ·ulas r~.·;i¡:n·~;acl:is t.•ran diforl'nlt.•s de la m;wroglobulina 
uativa y se· oh;;~·n·,·, g:·1wr:1lmt·nte un mayor lltlllH.<ro de t~specics 
<¡lll' tambii•:i di!l'rian ... 11 propi:.>dades de solubilidad y movilidad. 
L;t-; 1:11idades n11 nn:n(·ril';1s cfo:r1ci:1d;ts mo::traron la especificidad 
:nmtrn··lt·,~~ica d1· la m;u:ro¡;lobulina madn· y antistieros para ésta 
pudh·n·n ~l'r ;1b~arbid• .; l·umpkwm .. ·n:1• cu11 !;¡.; unidades disocia­
das Ellu:· c•··nd11\'t•run cru .. 1-.~ m;\crm!lobuli:1;i-; estaban compues~ 
t;1..¡ pn.b;1bh:n1t•nt:. dt· ag;·t•g;idos de la ~'.lobulinas gamma 7S, y aún 
l'U<1lld!1 m tu;t!nwntl' ~;t· c,11hidt·ra qtw , .. ;ta eonelusión es errc'.inen. 
ap11rt;1rPn 1111;1 i.··.·nica mtt\' v;ilios;1 p:i1·;1 I¡¡ comprensión ele la es­

t1:11ct11r;i d1· I· ., .1nt11·u1·1·p :'.. 1n;1cro~'.l"liulina ( '.!l ). 

S.• h; 1 ,. ,t:illl•·i·ido \';• qui· u11:1 ;1mpl1a v:1ril'dad ele compuestos 
sulihidril 11 pui·<!i·n dt·,«wi:1r h·, !ll:w1•·~:'., hulin:~~· t•u u1'.id.acles mi~s 
p1·qt1t·r 1;1,, J .. 1 1 1t~,.i1.· 1 ; 1 (· 1 (, 11 n··dtlta 1·n p1"rdid:1 de la act1v1da.d ant1-
1 u1·rp" 11'- .... 1;1 .. 111 , ·lt»i·;tLi'..; ;1·,i. en 1.1 rn:1y"r parll' de los s1st<.>~1u1s 
~· 11 ..;;iv.id•·. h:i· t..t :ih11r.i. l;i·. :.uLu1u1L1rlt·'.· íi ;¡s dl' las globuhm~s 
.~· ) !i~ p:iri·ci·n h:di<'r ¡ 1 ·rdid11 ·,\1 t':t11:i1·1d:1d p:1r:1 :ll'tt1:1r t'O!llo ant1-
cui·rp•", 10:-.Li :il'li\'ul:td ;intii·t1t·q)I> ,. rt";t;111r:1d<1 provoeando la 

· 1 · 1 l . ,. l .. 11'- i11tt·r1°'·' t"•¡weinl dPbido 
J't 1a··1 ''1.tl'Ít1t1 d1 1 l.1:1 Jtlt ',t•Vtl a~,, 1 ( l~d t ·

1 
" · • 

· ¡ ¡·· .. ·· • 1 · · lto IH'"' moll'nilar t><; un-
a q111· 111d1l';i qtt•• ;1 ¡·on t¡'.t11 i1• 11 111 ( t " · . • , 

· · · ¡ ¡ ¡ t · r t 1 ·t•l'r¡ll'·;· tamhtL'fl acentua porta11tt· ··11 l.1 1· .. p1·1·1l ll'l( :11 ( t• t· 11:. "1 t • .. , . • , 

1 1 1 " ·\· 11lf uro 1•n };1 l'onf11~urae10n t·I im¡wrt;111!1· p:1pt• ' •' ª" 11n111111 , < ·, • 

dt· •11lt it't1•·r¡i1.,, ·.•11 ¡'.t'IH'r;il ( '.!:~) 

l
' · ¡ ; .. 

1
¡·1¡. 1·011 .. 1 d .. <ftli' ti-< ;1ntit·ttt'l'J1'lS mnl'rog}obu-

11;i ('\'[( l'l\l'>.I .1 .. ' • 1 1 
. ¡ > lit· !·1· 1•l1·h1ilin;1·, 1•;1!1llllil jS '.;l' d1'l'lVO 1 ~· OS !!n.:.! n,1 '."-º!l ;u'1"t' ... '·'' t ~l , · . . , ·...J ,J 

l
. l 1\·

1
-.. 11· · . I'l ·I . 1. ¡ ( l 'l i \' E l!llL"i •,nhrP t•i crn1teiih10 .. ~ 

l''.;l \1( IO'. l l' l l1 l'I - ', lt'I l.l ( · . 
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cnrhohidr:1tn<. el:· ant1nu•11m~; iS » 19S quit'nC's hallaron que el 
10'·; de-! r.·~;.o c!:.:-1 :inticmTpo macrnglobulinn eru cnrbohiclratos, o 
sen por lo nwnrt:. ·1 \'.:·c ... ·s d 1.:on\c.'nido de carbohídmtos de las glo­
bu Hna5 ...-, 75 p<:.r· pt>;;o. 

Similitud t·n~n· m;1noglnbulinn_,,. nnrmales y p~1tol6gicas: La 
(•:;~}t't·1íw1d:11! :1::m:n ... !,'.~::c;1 d·: la~; r:·rnnoglobulinas ~ntolúgicas ha 
:-.H:P t't:Jnn.c111:'i ns~·>~:it· n;1~~.l t¡q·rnpo. uun ante:·..; ch .. ~ que tucr¡~ <:precia­
da i;\ J>r•~· t·n~:i.t d,.~ t;'¡" in~~·,rú:~l~·,!,,;}i;t;i ¡¡::~;·m:d :~i::~i!~!r . .:r;..~tt1:!!:nen­
!« h«y F' ,·;1 dud11 <k q\:•· !;. mano¡.:lülndinn 1wrm:il e::tú muy reln­
C'ion::dn rnmunc!l1g1e;irn(·r.!" :; !;1•, m:u·roglolnlirws patolót!ic:.•s { 23 ). 
Con t·I ~11~•bm:1:ntn d\· la m:H-rogld:ulinn normal rc:.;ultó pc>siblc ha­
ct•r ;1nt i~;uL'ros e ~.p .•ci f icu~. c"nl r;\ ec.t·~· ennponente. Jo3 cuales rcnc­
eic 11arnn iu1·rtt-::,•·::k l'11n 1:1·. m;,nc1globuli11as p:ito!ógicas nún des­
pw'.·:-; d·· una i1h--i1:« i·".n cornpll'ta ('OH glohulina gamma 7S. 3unque 
la nu.yur p:n·tt- d1· b: rn:1,·r· ,g!obttli n:is react'ionan mejor con sus 
prupi ... ; ;,nu·;w·r"·· qtL· con ;inti;;twro.:; contra otras mac:roglobuli­
nas. El pruhl•·ma dt· ,;i la« m;1l'roglc:bulinas patológicas poseen gru­
pos d1•t1·rr?iln:1nt•··· qtw ll!J ~;1· h:1lbn t•n las normall•s es un proble­
r11;1 ilt'1n •·n ,.-ontn.v1.·r:,¡;1. 

ltl':l{'.-i1"1:1 t·ru1:1d•1 1· .. ~1 ~~l··liuli11:1 gamma 7S normal: Existe 
consiclt·r:1!.l1· , .. ,. :d ·nc1:1 d·· <Fll' bs maen•¡dobulinas patológicas. así 
como !;, n.:wru;._;,1'.1ul!ri: 1 ,,· 1::orm:1l. t'.",tú11 relaeionada-; imnunoló­
gil':t1111·11t1· ;1 !;1 ~~1, b11!1n;1 L'.;1:!1111<1 7S ordi1wr!a; antieuerpos para 
rn:1t·ro¡dc·ht:l11::1 ·.:.1 1.1111: l1u1nan•1 dan r<'ut·(•ioll'.':> cruzada~; con glo­
h11li11;1 

1
:; 1m:n;1 7:-1 hurn:1;1 ; 1, lo qUt· 11Hlit·<1 que eie1·tos cletenninun­

!t•-; ant11:•'·nll"P· -. .. n ,· .. rnp:irtid"'' y qut· ci1•rta~; e:;trueturas antigé-

11ica.•. :;011 Út1t<'d" ¡•¡1r;1 c;1d<1 111w d1· l'llas. 

¡i,·rt ·r h;i !11~:r;1tf 11 <k:.d .. l·L1r antÍ\"tll'l'JH''; dP glohulina gumma 
7S di· i·oiwJ». "' 11 ¡i;ip;iin;i, una ,.11zirn:1 protl'olítit'a, y (.\emo~t~·ado 
qw· ·;1· nht

1
,·rw

11 
:1 ,'.r<1ndt·. fr:q:mP11tu~; o cad('11a-; poh¡wpt1d1cas. 

li1::ub-; ¡11 :ntr·rnrn<'!l·, 11 ,. 11 )¡, 111ol{·c11la intact<1: 2 fragmentos de.• 
P;":o moli·c·iiLir :.o.i1no ( i·:id•·t1"" Al qtw pi'.•rd1·n su capacidad de 

1 
· · ¡ · 1 · · · ·1· fr·1<•111t•nto d,• t>{";o rnolc-

1·0111 Jll':l("IOll t"•ill 1• ;11\fl!'.l'llll ~· 1111 'll í 'h ... 

ciilar 1.,. 1 ..... 11 ,, :t :~o fltlO ,., ,1 ... 1 itído ;il p;1r1·1·"r por 2 each•nas B; lns 
· •

1
.,
1 

•. ·• •••1 .', •
1

,:.'.;-!:·-. d:.· b 111n!1'·eula ori¡~inal (24) 
prim1•r;1-- (·11n .. 11111:.'<'fl 

--- 2:'1 .. 



y las ~<'jtundn.: d n·:<to E~ po<>ihlc que f uturns estudios muestren 
qu<' l;L" c.1dt•n•·~ A son <.'<•mpl•'Jº" de unidildt:s nuis pt."qut-1\a~, p-..:ro 
por ahorn !;"' 4 :;ulmnidadt•s obtenidas por la ruptura de 5 unio­
nt:·~ dí~ulfuro "'ºn d;1r;1menk dt•nw:.;trabks ( 25 ). 

En mta·~ctr.~.s rur:íu:·;¡das ele J;1 inmuno~lobulina l~)S (gamma-l­
m;1{·ro) ~.(' h;1 m<,s!r;H!•) qw• c"n"t.-in t:nnhil'.•n d:• cach.'nas A y B en 
prop(>rno::1·:- ~,:n::bn.'.:• :. b.;; de b glnhulina 'iS. Estudio::; de rota­
cil1n ,~~p~ec:~ dc~;¡;lL!dº'> de 1~1::.; ~ t~~,pr~~,::ie·.; l C;dl~¡~~h:1n ¿; !\1;~rtin. 1904) 
n1ut~ ... tr.~~n ,l:·,r·:z-""i.;1:i;~ .. · ~~--=~d~ir6~~ .. di~ co:nr;nrt¡,~·n~1;."'nt~.\ !o {lll{" ~·~u:;ierc 

una c~·}lr>c·;¡_crí·.:-. ;ir~,,,lx.,.; .. ~:s d': Lijs l·~tdt·n1¿:. indi~.tidu¿J:..:~~ ..:n h1!~ 2 rno­
lt:.culti~.;. 1-'~'~ c;1.d~·1~=ts f) dt" Hrnbzts t.:·~pt1-r:¡;s post<ªn Ct}~·nponcnt~s ~n­
tig.enk;1,. ,~mm1m·..;. poi· lo que los antism·ro:; prep;ir;:idos contra 
~lc·buhn.1 l!lS ri::1('cion•m ín . .>nt•.· a globulina íS; por e1 contrario, 
!ns c:ad1·n:1.:; :\ que· e;.mt:t·nen la mit;1d de carbohidratos, pnrecen 
-.er t 0 'tpt•cií1ca.-. ( 2S ¡. 

Cuht·n (EH)'.; 1 y C•.Ól.·n y Pm"\('r ( HHi·l l <11 inw.'stigar inmuno­
globulina:o r:<•rm:1'.1:~, y ¡mtológiec:s, c<>nduyL•ron que no hay una 
v11r1<1t·ic'in rrn1rt·~\tb en b proporci(in relativa de la-; ce· lenas A y B 
(:n las dift·r(·ntes proteirrns. y qu•:- las diforencias en movilidad de 
estas protdnas se ddx•n a diforenC'i<L<; en movilidad de las cade­
nas A y no de las cadena~ B ( 22). 

-H-



M A T E R 1 .1 L Y M E T O D O 

La."! dctl'rmínac:ono!.•s se efectuaron en sueros de niños que a1;u. 
dieron al Hospit~1J InfontH de México Pntre Diciembre de 1955 y 
Septil'mbre de Hh"i6, tanto al servicio de Consulta Externo como a 
diversos s~·ryidos dL· Ho.spit:1liz:ición. 

Se (~'>tudí;iron 2i5 rm::>stras dt· sw::~ro: 175 procedentes de ni­
ños con dí:i¡..;nú·:tíc:o dl' al¡.:ún padecimi(;nto infoccioso, y 100 co­
rni.spondit'.n:t·s <1 niiH1:> cun dia~~nóstico Ul' p:idecimiento no infec­
cioso. 

El crit•.'rio princip:d para <-•swbl(•,._-c:r el carúcter infoccioso ó 
no de la 1mformt•cbd ful· el di•t.gn1'istico dinico aceptado en el mo­
mento t:n qu(• :;(• tomt'• b mm·~.tra de sangre .el cual fué general­
nwnte confirm;ido por prw.·bas de Laboratorio; c·n todos los casos 
se hi:tAl un:1 revhifo1 minucws;¡ d·.· las historia.-; clínicas correspon­
die>ntes. 

E!I t'I grupo di· "inÍITcio;o'>", 89 casos fu1..•ron del ~;e;w feme­
nino y Hti dt·I m;i<.nilino, y Ja;; edades fluctuaron entre 3 meses Y 
13 nrl<>s 7 me;;t·s; en t:I grupo Je "no infocdo.sos", 5e contaron 46 
cnsns cll•J sí·xo f1·nH·nino v 54 d1.·l ma.<reulino y las ('{!acles fluctuaron 
entrt.· 5 día'> v 1:~ aúo;; 3. me:-<t•;-;. En las tablas:; y •1 se presenta la 
distrif>twi1'•n ;lt· ambo-> i~rupos t•n rPlaciún a los padecimientos que 

st• t•studianm: 
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Existen \'!H"ins pruebas para determinar si un suero contiene 
cnnlidncfos nument;~du.s de cuglobulina, algunas de ellas derivadas 
de la prueba original de Sía; dicha prueba fué utilizada por este 
in\'csti!~•»dor desde 1921 t+n un estudio d~ proteínas s6ricas en el 
Kaln .r\1 .• nr. y po,;icriormentc hn sido utilizdda numcrosns veces en 
t•<;tudio:i sobr ~ mncroglohulinemias ( 26 l. 

El método es muy sencillo: :-;e coloca una pequeña cantidad 
de stwro l'n un tubo de ensayo y se le agrega un volumen igual 
d~ ngua dcstilacfo. con gnm cuidado para evitar que se mezclen 
ambos liquidos; la prueba c.s positiva si después de unos minutos 
npuren.• un anillo blanqucdno y opaco en la interfase entre suero 
y ngun. 

En una variante de :::sta prueba ( 26 ), -;e pone agua destilada 
~n una p.·olwta (hasta unos 20 cms. d~ altura) y se agregan 1 ó 2 
~otnN de !ilWl'o en !n :at¡wdieit• del agua; se considera negativa la 
prueb~i !>I al ch:::e{~ndt·r d ~a! :.•ro !;i.• mezcla con t'l '.ir~ua sin obs~rvnr­
.st• turhidl'?. 0 pn·dpit~idón, rm•dianmncnte po;.;1t1va ( +) s1 hay 
turhidt>z :iÍn fl(¡ettlo·• visible::, po~itiva ( + .;. ) si se formn un preci­
pitado n•lativanH:nk' fino en PI tercio !iUp:-rior (!<; la pr?beta, y 

[ t t .·111·\''l ( ,' • : ) ('ttando ha" flol'u!ac10n cons1dcrable ut•r 1.•rnPn t' po:. • . · ,;o 

qut• ::eclirm·ntt· con rapick-1. !iin redi~·olverse. 

l
.• •. ,.L. ¡' ·-· 11.-. •1tili:nulo la moclifícadbn scmicunntita-*,n t·~;t·:• Ll\HJil O !n. .. , .... ~- , 1 • 

· l 11 (' ¡· ! · ¡ c¡tl" con"htl' en mezelnr !:uero y agua ( esh~ t1va < <' . v. \.lln tt•. ~ .• . d' d 
1 ¡. . . , r. ¡., c!<-w;idml bptica ele la mezcla por me 10 ; un 
ne '' ~ 11

•
1u 11 

" · • f · . •t 0 Los detalles cb este metodo 
fotocolortmetro o pspt•t trn otonH r · · 
~e dl•sc·riben a t·ontinuación. 

- :m -
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l.~Obtcnl'r ):, mut'i;tra de san"rc procurnnd ~ 't J h 6 
1- · 

1 
1i. • o ev1 nr a em _ 

il'U~. !!t"pnrnr (' suero unn \'t>Z ~lrD-ido e) coáuulo y clar'f 1 . 
~ntriíuv,adún. u • i 1car o pot 

, 2.-Col<1'1.·nr 0.5 ml. ch> stwro pcrÍk.'Ctamcnte claro en cada wia 

de 2 1..··d<l1ltn.<1 o tubo!! c:1li1m1dos de 12 x 75 mm.; agregar 2 ml. de 
n~,un dt•!;hl:1d•t ¡~ una dt• din,. (problema) y a la otra 2 ml. de solu­
c1on !;i\lrna i:•o:MHc;; ( blanc<J). 

:~ ·--º ~-Z0~c..-br p·dcct:1mt'nt(~ b:t•n t•! cnntl'nido de ambn:.; tubos 
.Y <i 1v·1:~rln~~ ~~ et·:,n5i-I, r~¡turt:. ~Hnb~,·~·nt~· duran~e :·10 nünutos. 

ti ~~-·-~· .. '~ ·- >--····~·' -·•-"""'"' ~-·-· '..... ' ' ~ o • ...,.---.• '11,.,:.(.t.. hu ''u~:',·.¡:tu;q,·nv:::- tu\jii -.it.·nuo caua tuno unn \•ez \. mP--
dir 111 di:n:;ickd óptic• de ambo;; c.·n un e;;prt'trofotómctro, utlliza~­
do lm~ monos:rnmiitka de 650 milimicras dl• longitud de ondu. 

5.--·Pr~~par~ir un.:; [;rMica que pt~rmita convertir las lecturas 
de.• dcn:;idacl c'ipticH i:.•n uníd;a}~:; d'L' cuglobulina, de la siguiente ma­
ner;1; su.s¡wndt•r 15 mg. ch.: sulfoto de bario anhidr•1 en 100 ml. de 
ngu;1 dt::;tilmb y ngit;ir en&rgicamcnte hasta obtt .cr unu disper­
~iim unifonnt•: lt-.. ·r la dc1~sidad óptica de esta su;pensión patrón 
tt'>ando agw1 ch.•:;übda ccmo blanco, ~~s decir, como O de densidad 
óptícn ó 1001~; dL• transmitancia. Asignar un valor de 10 unidades 
H la dL·n.:>idnd t'>ptica del patrón y construir la gráfica correspon­
dii:mtt• t•n papd milimétrico, colccando en las abcisas las densida­
dc•s 1)ptiens v i·n kl!i ordénndas las unidades. En t~ste caso se obtuvo 
una ch·n·;idad úptka promedio de 0.08 para 3 distintos patrones 
preparado:; comn sP indieó anteriormente, y esa lccturu fue corro­
borada po·>teriornit•nte t•n varins ocasiones. 

Las h·ct u rn•; d" dt•ibidnd iiptica son por lo g:mernl muy bajos 
JH'f'O t'll prtlt•h'.'lS por dupltc;ido !'Jltedt: comprobarse que son t:X~CtHS 
~· n•pruducibh•:;. Es muy importante n•alízar b prueba el mssm.o 
día <.•n qut· ha :üdo ohtc.'nida la mtiestra ck- sangre ya que con rapi­
dez d stwro pit-nlt· CO, y su pH se elcvn a 8.5 - ?· y n este pH gran 
partt• di• la ew~lobulina t·s :;oluhlc en agua <lcstslmfa por lo cual se 
obtendríon n":ultudo,c. bajos. 
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DISCUSJON 

Como pm.'\i<• ver:r,~ en las t;ibi.n.s 5 y 6. es evidente que en el 
sucN) de niilt)S con pndccimicntos de carácter infccioso se produce 
unn elC"\'adón de hi <~uglohulinn sérica fiicilmcnte cuantificable por 
d metodn d~, Kur.kd. Si bi0n (~S t•ierto C}ll{:' dt- Hlgunas cnformeda­
dt•s infoc<.•Jüsh:; !':1'.ilo pudier1m estudiar:-:e unos cuantos ('asos, se 
oh~wrvn Nl f.:;t'Her<d una t(•r.dtmda <:así invuriabk· a presentar ci­
f n~s dl• (•:;k c.1mp~Jtwnte ~~¿·rico p.:.:· <in·iba del valor múximo nor­
mul HC.'t'pt~1do dt• 2.5 unidades. y lo mismo pu:.dt• decirse en rela­
ciim n !cm vnlore!l <:z1si im·nrinblemí'n!f: inferiores a 2.5 unidades en 
los sut•ros obt;.<nido!• cfo nirios que no pn:.:;entnbnn un proceso in­
ftH•cio.!'ln dini..~no:•tit-able al momento cb obtener la muestra de san­
grt~. 

En t•l grupo de ca'los dt• nrnigdulitis ( 40) se obtuvieron resul­
tndos npurcmt<•mcntt• ccmtrario~; n lo que t>ra de t:sperars.c! (Tabla 
5); sin (•mhan:o. In t·~'plicación a p:;ta c~i:JC.:rcp:111c1a J1C:d~·¡¡~ cncon­
trm·sp t•n t·l lwdw dt• qne la n¡¡¡yol'Ía !1wron t'<hos crornco,... De 

1 · · · , · .. , " 1·" 11··, .. 11· 1111 11nvor 11únwro de ('Ull C!llH.'I' !lllltll'n\, ::Pl'U Il~'1.'C;>di 10 l ,! •. L '. • . • • 

1 ·r· · · ¡ ¡ 1. ¡· 1 • , ... 1.1·< ... t•11 <"•'''h d., amwclalitts agu-e OSI l<'<l('IPflt''> ¡ t• !'lit: OPU ! l,1 .·t.' " · ' · · · · • • 

l ¡ f · ¡ ., t ···itl·· c·l<• u11 ¡•rimPr atac¡m· dP esta ( 11, ( t• pi'\' t'l'< 'IH'lll ('lHllH O :,,._• ·' · ' . 
.. l }· ¡· · ·1""»1nc·i·1 v·1 t'lf'!ll'tonada. Debe 1mtu1·1d1·1¡¡ •1 t m clt· t':·e Pn'C<'l' .i r 1.-.< • 1 · · ' • ' · · . 

· .. ¡ . t , • h·; niúos. con freeuencm es tot1111r:·t· 1•n <·tH'nl:1 qt!I". :,<1 ,te• trn t in '· . . . 

1.1 •.. 1 . "l' .. ,1 ... 11. h ¡,¡,(' "''lHfo ch•! paclt•::m11ento, part1-
t I ICI (l lltl(JO.d ;11• plL'l :,, ' ' .. •.-.. J } ' 

. ' .... 11" .. 1 .... rpnntn...: ( p n ll oue 
<"ulm·tn'.'11!•' 1•11n11do lo; siutom:i~; no '"nl 111 Y ....... ·~.: .. -·~·. - ",. 't 

... ·. , !· miwstr:i de ;,.,ngxc no .. cu o-
l'll itlt'.1111'"' c•:1:a1:; pw•cb ot lit 1 ti que '1 

• l •let)ulin·• ·11c·rnz·1 
· . !· !" .. , . ,. 11 ,h C't1ancto :i l'tt~. ,¡ • •· • " ·' t11:1d:1 pn•c·1c:;w1:•n::• ;•:¡ .l ,¡,.; ,\. '' • 

c:1_1!H''-1!!t.!·:-~t·!1.1!!'_·~~ 111:.1!..:il!lil:j '...til t~l ;aL~t'''· 
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_ ~:, inh"r't:•: .antt' ha('~r notar que rio ~l· cnc<)ntraron diforencias 
:>1J:n1t:c;<ta-;1., t'n J.~7. n.•.,ult•1do~ obtl'nidos en casos tll' inft.'t--ciones 
b.;;ct.:'n;u'.;i_-. ?. ''ª. 4·.i:"~' dt• i:1Í•'<'(.'Í<mes \'Írah..•s. por lo que toca a )n 
prnpon.·:on c1r• ntr.1.s de t·u~~i\>i: •lín;1 ~'i·rit·a norm;ilt•s o elcvndns; sin 
t•mh.;~r¡.:v. ':n ln:. •·~1.,0~ <it:> twp;1tlt1-. se rt.·1~btranin nivek's pnrticu­
};1n1a-nh· ;1;tw; de {'"k rom¡,.:>11t•nt0 dd suero. 

En I;< t~1hl;, 7 ":~ «·rn·ucr:tr~:m lcr.> n·~:ultadns obtenidos en 1 O l'n:;o.s 
cm In:~ l·1:;d1•;-. it1;· p,·,:.1b: •. · r•·;_il:J';ír !:i cu;mtific'1ci:1:1 dt> b \'ti¡•}obuli-.. 
J1rl dc"-l :1tjt~rn 7_·n '2 ;'~ 3 •. ~ ... *~'--.:o:~i~'~ th' r,i)· .. ·'¡1-1 .. ~ ~ .. t··'1 .. ·~;;"···-.~io .. ;)~"\ff• 1·¡·:1,.. 1·._1 ., .. 

' • • • • t. .. '"' ~ il ¡+ t. .... ~ .... ~ • \. • .. .. ... I> _f '- ·' ' • .. .. , 

•"'ntr\· :-. i' e! .lf!¡d ~ ~. ~', dv: .. e.~ tf7'1 f~t '.-,~:!,'.- !·" ~'rln t h~ {'P;11proh:~r L ... ~ r~"rtt1dU('i­
.. .si bd;i ~ dr lo<" r~:·:.:u!t~tdo! .. { <.'U~~t:do J.~i.:., prUt.'l.>~lS ~e r~:i.:1!37._--iron t.'ln Ít"-­

dw~; muy e<.·rc~HM.~ 1 y l;1 r;·:p:dt·z 1.>1n qiw :"t' ah·:r¡, l11s niv:-ks st'­
ti(:o~ dc- eu~lohtdin;1. b (_·u;1l h;; :-!Li ~tnnada pur algun1-'.-: inn.'sti­
J.:•1dor<'1> en mm ~-l·mana aproxím:ici .. :- 1<~nh.• en ;nnb.'s :.;entidos. es 
d("t•ir. \.lfW !·t·mnn;1 JKlf'H a!t·an1.;1r niv•:'(•s máximos a pai·tir de el 
prifü•ipio d<· j;, fo!ie •ii;.:cfa de la (•r' .lL.•<l;id y una !:'Cm a na dcs­
p1r.i•<> d(' contn>fod;1 l:i mfr•cdón. p:¡,· tdorn;ir a nivdl':S norm;ilcs. 

La prvpornbn d~· pnwb.;1:; fo ; pos:tiv;;s y foh.~:.s n~':t;aü"·as 
e~; b;1j;1 y cuinnde nd~~b11.·n-u:nte con la encontrada por Biro ( l l t'n 
ndultos. D~· <:cuNdo con \-'fik inv.:·.::tig:idor, cuyos hallazgos en adul­
tos han ~.ido confi1·m;nlu:'i t•n (•;ítt' estudio, "en au~enciu dt• artritis 
reumatuiJl~ ,. de !ibro:-;is inkrstit:ial dífus~1 d0 los pulrm.'!1~~s. un:-. 
t•ugh•bulrn;1 ·dt·\-; 1d;1 ( pnr :1rrik1 dt.• 2.5 unid~1de;-;) índica casi Cün 
t•ert<-:t.;1 b pr1·~,;-nc!ii ,h_. un .1 i11feei.'1!m b;1ctl'ri~m~1 acü\·a y una cu­
~~l11hul:!l:i 11 urrn;d 1 rni.-rior a 2 :i unifLtd(•ó, \ miliw iuenem(':lh.• l'n 

t•outra d.- t;il po;;ihílilbd cli:1gni'istica". 

lt lo· l.·1 ;1'it'\.l'raei1'm ontC'rior J)p ill'IWJ'du ('lll\ !lll<':-.tflh rt•«U ~lt s, 

l 1 ·u "tHh n11.'11~.,~ aq\wllos in-puPth• w11pl1.1r:-.1• ;1 11:. prlk't\·.ch viral'"· ' .. ' 
eluidos c•n t'slt· 1•.,tudio. 

~-, 11 - 1 



CONCL.USIONf:S 

Ui moou1cndón de Kunkel a In pr. . .wba de Sía constituye un 
método scnt>Ulo ,.. rá1>ído para In d<~h..'4..-ción de casos de m~croglo­
bulincmln; tnmbién t.'.;; muy útil i¡arn prcd.sar, en la gran mayoría 
cfo los t'H!i<tr.i, d c:Jrúctcr inf\.'Ccioso o no dl• un p<!cledmiento deter­
minado. y;i qw.· pvrmih: cwmtiiicar con facilidad y c~rnctitud el 
nivd ~.(·ric.•o d(• fo t..'UJ;lolmlin~i. 

Se ha cnmp:oh:~do qu ~ en nii10s Ci !l p~ide~·i:nicntos de carácter 
infocdo::o <l1.~ origi:n hzicter,-lnno o viral. !C eb·va c-1 nivel sérico de 
euglobulln;i, ml•dwnh:.• fo dt:tcnninaciún L-uantitativa de este com­
poncnh" st'.•rko por el ml°•tvdo de Kunke! en 135 sueros obtenidos 
d~ niimo• nm un nro~e;-;o infrdo!:o ,. 100 ::ucros de un grupo con­
trol c1mstituido p•or ni110:; :;in t~reic~:c.o infoccio;.;o aparente. En 40 
cuso:; di:• nm1gdnlitis !<e ohtuvic.~nm n.·mltado_s ~p¡;n;nt~m!'.!nte con­
trndktorio;; { 75'; dt• dfr.:.s normnlt•:.;) qui2.~'1s pcr tratar;;e de casos 
1:rónicos l'U su rnuyori.1 

St.• <'onsi<h·rn ju:;t¡f ic;ida la rc.:1liz~1ción de un mayor número 
dl• p1 u1·his p:irn pn:l'i~,; 1 r la ut ilidacl ck· <:~t(• método de la~or~to­
rio t•n t•l di:iL•m'1stko v control de la cvoluci(in de otro.;; padecimien­
tos in!t·rd<".·:i:• no il;duí<los t•n t·,·t~· estudio · 
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