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CAPITULO I

DATOS INFORMATIVOS



Datos Informativos

a) Anfecedentes historicos.—los primeros hechos que hicieron
sospechar al hombre la presencia de substancias de naturaleza com-
pleja v capaces de activar o inducir reacciones quimicas, Tue sin lu-
oar o duda, Ia transformacion de los jugos de uva acompanados de
produceion de calor v desprendimiento de wases: transformandose en
stubstancias  que iban pasando por diversos saboves para  llegar al
francamente acido (vinagre). El proceso de esponjamiento de la ma-
sa para fabricacion del pan, Desde antiguo, a este fendmeno se le
denoming fermentacion del latin “fervere” yue sienifica hervir.

Fue o finales del siglo XVI en gue Lavoisier por primera vez hi-
20 lo que ¢ Hlamo el halance de la fermentacion, en que demuesira
que si bhien por este fendmeno hay una transformacion de las subs-
Lancias: en Ia vesultante es posible identificar ol Carbono, Hidrégeno
v Oxigeno presentes en ol compuesto primitivo; ademas demuestra
por primera vez, que el gas desprendido en el fenomeno fermentativo
es “Bioxido de Carbono.”

51 descubrimiento del microscopio por Loehuenijuet hace posible ve-
rificar la velacion de este fendmeno, con la presencia de seres micros-
coOpicos, asi pues, el genio Pasteur establece de manera definitiva la
naturaleza v la especificidad biologicn de o este fondmeno con sus bri-
lantes experimentos basados en que 1o presevein de clertos mohos
transforman ol Acido citrico [evowive pera o of redmico.

Andando ef tiempo v establecido que el Tenoneno es Ia rvesultanie
de la aceion de seres vivos, o hien, de =ubstancias que ellos elaboran
voexcretan: da base oo experimentar ol uso del extracto de la levadu-
ro de cerveza por Fdarvd,

Buchuer demostrd que ol extracta posce fas mismas propiedades
que Ias levaduras integrax, Profoneando la similitud de este fenome-
no e otras circunstancias, estabdece este investioador gque en realidad
el agenfe causante de la Yermentacion ex debido o substancias que ela-
horan v excretan lox microorsanisimos: a esfas substaneias, capaces
de produciv et fendomeno aludido les Hama por primera vez Kuner,
“enzimas’,

—_—11



De acuerdo con lo anteriorniente relatado, se vio, que las enzimas
s6lo eran capaces de transformar determinada substancia y asi na-
cieron por INj.: los nombres de “lipasa”, “amilasa’”, “ureasa”, “argi-
nasa’’, ete., siguiendo la ey de nomenclatura de poner la terminacion
“asa” al nombre de la substancia que era susceptible a su accion, asi
refiriéndonos a la urea diremos ureasa, a la argina arginasa, etc.
Ducleaux introduce esta nomenclatura,

Los investigadores sc dieron cuenta desde el principio de la com-
plejidad molecular de las enzimas v pensaron en la naturaleza pro-
teica de ellas.

Fue Schanner en 1926 quien logrd por primera vez obtener una en-
zima pura al estado cristalino: Ia ureasa.

Investigaciones ultimas han dado origen a los nombres que estan
intimamente relacionados con los hallazgos de los investigadores; asi
pues, no tan solo se demaostrd la complejidad de la molécula, sino que
esta se componia de una parte protéica v la enzima propiamente di-
cha, a la parte protéica se le denoming “coenzima’.

Se ha encontrado que ciertas vitaminas del grupo B, bajo la forma
de fosfato, actdan como cofermentos, asi mismo lo hacen ciertos io-
nes meldlicos, los cuales actuan reforzando la accion de las enzimas,
v por lo mismo se les ha denominado metalo-enzimas, por Ej.: Mag-
nesio. Manganeso, Cobalto, ete.

Relatados de un modo muy general los antecedenteys histéricos de
las enzimas, pasaremos a indicar algunas de sus propiedades.

Desde el punto de vista fisico, constituven una molécula grande,
generalmente poco difusible a fravés de las memhbranas. Para su ac-
tividad optima es necesario un medio que ademis de contener el sus-
trato adecuado. esté presente en una concentracion de Hidvogeno i6-
nico (pIN) adecuado. Este es en algunos casos una condicion tan par-
ticular gque permite clasilicar enzimas de caracteres fisicos y quimi-
cos parecidos, en eategorias bien definidas, verbigracia: fosfatasas
Acidas, fosfatasas alealinas,

La temperatura influye de manera definida, habiendo un margen
de unos cuantos grados parva que la actividad sea optima o nula,

Femplo: Fosfatasas 377 acluacion optima
Ureasa a0 “ "
Transaminasas 25 femperatura ambiente.
Inicialmente se penso que la aceion de las enzimas se delsia exelu-
sivamente a la “presencia’ de ellas, pero gque en manera alguna di-
chas enzimas intervenian en las reaceiones moleculares que inicia-
han o aceleraban con su presencia. Fstudios posteriores demostraron
que extos cuerpos quiniicos, no actian por su meva presencia, por el
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contrario. si intervienen molecularmente en las reiacceiones, v oes mas
durante el desarrollo de estas reaceiones Lis enzimas =e Ugastan” o
“agotan”. Lo anterior viene a establecor que siempre hay una rela
cion de masas (substracto v oenzima) pait gtle el <izternag tutcione de
manera optime, condicionada desde lueoo por el tiempo, T tempera-
tura v los jones presentes. Por boogue antecede b actividad deouna
enzima es suceptible de ser medida, sicmpre giie - o nantengan cons-
tantes todog lox fctores, excento Lo cantndod e enzimn atilizada,

La velocidad de o reaceidn en nn ~istenge ensinditico en o funcion
del tiempo, estara representado deomimesn aproxineelie por una cur-
va de funcion logaritmica, on ofriee valadbries s noen velocidad de la
reaceion a baja concentraciin de lcvrsinen veloe s dbnd de o vador dptimo
con una concentracion adecuwdon b dn enzin

El conocimiento de oxte compaatanion ton periite < cuenteo, es
decir, conocer la cantidad de una enziva vor medio de L velocidad
que impone a una reacelon, e<to natreshaoac e canedo todang s con-
diciones comyplementarias poertanecens invariniles.

Para los fines practicos del Taloratorio edinico cs i cran ntilidad,
el anterior corocimiento, dada que permite conocer L cantidad e
una enzima. cn funcion del tiemno del nievo crerpo formado por su
accion. El nuevo cuerpa formado por loo tanto, serd suceptible o
n.]e(lldi‘,\‘ quimicas o fisicas tale< como: volumet vin fotometria, (eolo
rimetria), poteciometrin, cte. Dor oo looanterion se comprende cla-
ramente que en una relacion de masas (<ubstrato enzima) o aeeion
de las enzimas, generird on 1 unidiel de tiehipo una cantidad de
nueve compuesto que cst en relaeion directn o
enzima.

D.n'emns unas cuantas palabvns sobre b peopiedad qre tienen las
enzimas (}(‘ ])]‘()(lll(‘il' espectros de banda e ol SOPCIOn, exti ln]'u]li(‘(]:lll
es Sll(‘(‘])'llhl(‘ tambicn de ser aplicada o 14 'l~1urmin:u"im'l cuantiativa
de las mismas. método desde Taeso nareho e comyplicado caro v tar
dado que el colorimetrico, aunaue desde Tt deos il\;v. .]||"1!:'n.1"lli('n
mucho mejor. que el colovimeét pica, Fisioe "._-1|~“ <u ,-‘v..lll,/m“..‘,, ;.qui
pos monocroniatores (espectiofotomet vo~) . "'1'-'m l..lfi,|.,':1 ‘\v por o
mismo costosos. FNige ademns, fone A - ‘ e e Loeor sus
calibraciones, ete. s R e S

veon Leoeantidaedl de o

Reforiremos de un modo muy <uperfioing
ze macromoleculint de las enzimas estos Pueden ser medidas por su
h_‘:l.\‘l:.l(‘l”n on l'ln campo l‘mtt'ru—l‘.mlm-nl:n' ton I'umv"/w e <n-|~-.|;||!,; lr"‘.'\—
\'11:1(-|nn:.1l. o hien por fuerza de aorrastre vlwn'ut‘.m;}1«:. \‘- " F- | t-Tnin
ser medidas vocaracterizadas on funeion de sus 111 hoitie

que debide o o naturale-

Parn resumiv: por métodos eromagom-

) ] ¢ Micos, o wr s espeetro de
arrastre eléetrico. electroforoerama. ! s espectro d
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b) Descripcion de las pruebas motivo del estudio.

L.—Transaminasas sérica glutamica piravica. T-S. G.

La transaminasa piravica nos sugiere con su nomhbre dos hechos:

1¢) La propiedad de transferir (cambiar de una molécyla a otra
molécula) el grupo amino NH2.

22y Fl que se produzea como resultado final, por dicha transferen-
cia, Acido piravico. Fstd demostrado que los tejidos de animales v ve-
petales contienen dicha enzima. Fstudiog hechos por Wroblewsk; de-
muestran que el tejido que contiene mas transaminasa piravica es el
hepatico. siguiéndole en orden de riqueza el cardiaco, cerebral, vrenal,
pulmonar, ete. Todo proceso que sea destructivo de la integridad ana-
tomica o funcional de las membranas de las celdillas constituventes
de estos tejidos. traert come consecuencie el liive escape, parcial o
total del contenide celular, generando e] aumento de lag cantidades
que normalmente contienen de dicha enzima los humores del orga-
nismo (linfa, liguido intracelular, plasma sanguineo, etce.)

De lo expuesto en el inserto antevior, se comprende la aplicacion de
estas posibilidades, para ser usadas como método auxiliar de diag-
nostico clinico. In otras palabras un proceso que destruya el tejido
hepatico. (hepatitis viral) o hien. un proceso que produzca destruce-
cion necroticn del tejido cardiaco (infarto al miocardio), dara por re-
sultado el aumento de la tl.msdminz\s:\ pirtviea u oxalacética en el li-
guido extracelular (linfa), en el liguido intravascular (plasma san-
auinco), ete.; por lo tanto un estudio cuantitative de estas enzimas
en las circunstancias que se anotan. dard necesariamente cifras ele-
adas o muy elevadas de esta enzima, de acuerdo con la cantidad del
tejido comprometido, dando por lo tanto dos referencias: (determi-
nando las dos enzimas) 1a posible fuente de donde se produce el des-
prendimiento en cantidad elevada v oen seousdo, lTa magnitud de la le-
sion. en funcion de 1o dicha cantidad.

Fn lo que se refiere a fa transaminasn oxalacética lox estudios he-
chos por este mismo autor, demuestran que ol {ejido mas rico en esta
enzima lo es el tejido cardinco, siguiendo ol hepitico, ote.

Tisto hizo pensiir en un principio que en el infarto del miocardio lo
indicado seria 1o determinacion de L transaminasa oxalacética (T-S,
G. 0. v en lag hepatitis lo seria In transaminasa piraviea (T-8. 6.
P La practica ha demostrado que ol paso de esta enzima, de los {e-
idos de origen a la sangre no se efeeta de manera paralela, sino
aue en determinados casos predomina una de ellas en un mnm(‘ntu
dado.

Il mecanismo intimao del fendomeno no esta del todo ¢liro; pavece
aue interviene mucho el tiempo transcurrido entre 1l lesion v el mo-
mento en aue se hace la dosificacion, v los fendmenos evolutivog que
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contrario. si infervienen molecularmente en las reacciones, vy es mas
durante el desarrollo de estas reacciones las enzimas se “wgastan” o
“agotan’. Lo anterior viene a establecer que siempre hay una rela-
cion de masas (substracto v enzima) para que el sistema funcione de
manera dptima, condicionado desde lnego por el tiempo, la tempera-
tura v los jones presentes. Por o gque antecede e actividad de una
enzima es suceptible de ser moedida, siempre que s¢ mantengan cons-
tantes todos los factores, excento o cantidad de enzima utilizaca.

Ta velocidad de 1a reaceiin en un sistema enzimdtico en funcion
del tiempo, estard representado de numera aproximada por una cur-
va de funcion logaritmicia, en oiras palabras: poca velocidad de la
reaceion a hajn concentracion de in enzima, velocidad de valor dptimo
con una concentracion adecuada de b enzima,

El conocimiento de este comportamiento, permite su cuenteo, es
decir, conocer la cantidad de uni enzima por medio de la velocidad
que impone a una reaceion, esto naturalmente cuando todas lag con-
diciones complementarias permanecen invariables,

Para log fines practicos del laboratorio clinico es de gran utilidad,
el anterior corocimiento. dado que permite conocer la cantidad de
una enzima. en funcion del tiempo del nuevo cuerpo formado por su
accion, El nuevoe cuerpo formado por 1o tanto, serid suceptible a
medidas quimicas o tisicas tates como: volumetria, fotometria, (colo-
rimetria), poteciometrin, cte. Por todo | antervior se comprende ¢la-
ramente que en un:a relacion de masas (<substrato enzima) la accion
de las enzimas, generard en la unidad de tiempo una cantidad  de
nuevo compuesto que csta en relacion divecta con 1o cantidied de 1a
enzima,

Diremos unas cuantas palabras sobre 1 propiedad que tienen las
enzimas de produciv espectros de banda de absoreidn, esta propiedad
es suceptible tonbien de ser aplicada o I determinacion cuantitativa
de las mismas. método desde Tuego mucho meas complicado, caro v tar-
dado aque el colovimétrico, aunaue desde ol punto de vista matenditico
mucho mejor. que el colovimétrico. Fxige para su realizacion equi
pos monacromatores (espectrofotometros) de gran calishied v por 1o
mismo costosos. Fxige ademas: tener enzimas puoas, para hacer sus
catibraciones, ete, '

teferiremos de un modo muy superficial que debido @l naturades
za macromolecular de s enzimas estas pueden ser medidas por su
traslacion en un campo hetero-molecular con fuerza de Qs e g,:;l_
\'1t;x(-mn;'1|. o hien poy fuerza de arrstre electroforetieon v por lo tanta
ser medidas v ocaracterizadas en funcion de sus 18 F,

Para resumir: por métodos cromatomenticos, o

umi ‘ por su espectro de
arrasire eléetrico. cleetroforograma,
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h) Descripcion de las pruehas motivo del estudio,

[—Transaminasas sérica glutamica piraviea. T-8. G. P,

La transaminasa piravica nos sugiere con su nombre dos hechos:

1v) La propiedad de transferiv (cambiar de una molécula a otra
molécula) el erupo amino NI2,

24 El que se produzea como resultado final, por dicha transferen-
cia, Acido piravico. Fsti demostrado que los tejidos de animales v ve-
getales contienen dicha enzima. Estudiog hechos por Wroblewski de-
muestran que el teiido que contiene mis transaminasa pirdvica es el
hepatico. siguiéndole en orden de rigueza el cardiaco, cerebral, renal,
pulmonar, ete. Todo proceso que sea destructivo de la integridad ana-
tomica o funcional de las membranas de las celdillas constituyventes
de estos tejidos, traerd como consecuencie el libre escape, parcial o
total del contenido celular, generando e aumento de lag cantidades
que normalmente coatienen de dicha enzima lox humores del orga-
nismo (linfa, Hauide intracelular, plasma sanguineo, ete.)

De lo expuesto en ol inserto anterior, se comprende la aplicacion de
estas posibilidades, para <er usadas como métode auxiliar de diag-
nostico clinico. En otras palabras un proceso que destruya el tejido
hepatico. (hepatitis viral) o bien, un proceso que produzcea destruc-
cidon necrdtica del tejido cardiaco (infarto al miocardio), dard por re-
sultado el aumento de la transaminasa piravica u oxadacética en e} li-
quido extracelular (linfa), en el liguido intravascular (plasma san-
guineo). ete.; por lo tanto un estudio cuantitative de estas enzimas
en las civcunstancias que se anotan, dard necesariamente cifras ele-
vadas o muy elevadas de esta enzima, de acuerdo con la cantidad del
tejido comprometido. dando por lo tanto dos veferencias: (determi-
nando las dos enzimas) la posible fuente de donde =e produce el des-
prendimiento en cantidad efevade v oen soousdo, la magnitud de 1a le-
sion. en funcion de 1o dichs cantidad.

En 1o que se refiere a la transaminnsa oxalacética los estudios he-
chios por este mizmo autor, demuestran que ol teiido mas vico on esta
enzima lo ex o] tejido eardiaco, siguicndo o hopadtico, ete.

Fsto hizo pensar en un principio que en ol infirto del miocardio o
indicado serfa I determinacion de ln transaminasa oxadacttiea (T S
(:v. 0. v en las hepatitis lo seria b ransaminasa pirtivien C7-80 40
P La pedctica ha demostrado que ol paso de et enzima de lox te-
didos de orieen o fn sanere no se efectin de manern pavadela, sino
aue en determinados casos predoning una de ellas en un momento
dado, '

Bl mecanisma intimo del fendmeno no esti del todo clivo: parece
aue interviene mucho el tiemno transeurvido entre fa lesion v el mo-
mento en aue se hace I dosificacion, v los fendmenos evolutivos que
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han ocurrido en este lapso. No es raro encontrar en los casos de he-
patitis viral, cifras muy clevadas de fransaminasa oxalacética con
cifras normales o poco clevadas de la piviviea: o hien el fenomeno in-
verso. losto ha inducido @ los clinicas, @ solicitar de manera prefe-
rente la determinacion de ambas enzimas,

A dichas enzimas también se les conoce con el nombre de Transa-
minoferasas.

En cuanto al modus operandus, es exactamente ¢ mismo que ca-
racteriza a todas las transaminasas, es decir 1o facultad de transpor-
tar grupos aminos de moléeulas que lo, conticnen 4 moléculas que no
lo tienen. in este caso por la transaminacion se forma deido oxalacé-
tico.

Bioquimica de las Transaminasas.

La bioquimica de las transaminasas estd intimamente ligada con
el mqtulmlismn del amoniaco. v decir amoninco es referirnos i las
proteinas v por el poder transformador del organismo, indirectamen-
te (lﬁu los hidratos de carbono v de las grisas, v es <abido que el or-
ganismo ex capaz de sintetizar a partir de Hidratos de earhono gra-
sis o proteinas, o lo inverso. Con esto damos iden de la extension del
“’1';2'0!1 lnt‘t:ll)nli(y) flol amoniaco, que es solo, comparable con ¢] me-
o, b dc cabosio e i sesulade, it por
ereatinina. ote.. o bien ‘<e o]irl7(1i:\‘l-( o de 'v:n'hunn. . urea. ‘cido drico,
tivo del 16n Sodio \1 . 0 sim l);’:l ‘l, mivel del qubo r}‘”:ll comn sustitu-

Parat poder ihlﬁ]:'l;"d ; 'l emente como ;11]1()11111(:(). o
{ransaminasas l)()AnOl‘ll()\' Sl ZHHPI"” mas extensi ke bioquimica de Tas

L sintesis de la lll'tl"l eu.t";\l'“(lm“ ‘l(‘.\'lll‘l‘“.llni
%1":111‘\’:;1)1ilnzwimL al mot;;ln)l‘is‘x;ul)ndl(]';]l:'llz.li(“”tU lizulay 1 los Tendmenos de

. 1 3 N 1y e . v N - .

:'ll({;:lln(s( llfi);i("l(g,‘\ ]ll,((w(lllz(l);tgn°i$)ll- C;t‘,ln\.(.];;]l‘ ):1.(11‘{(, .;'i“'i('” (Krelbs) o de l”'\:
cetaciones: Liminas 1L LTV, V] g oo os siguientes

Ver las laminas:

lo suceinico. o ciclo de la orni-
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El dcido alfa keto glutarico es uno de los resultantes de] metabo-
lismo de proteinas ¢ hidratos de carbono; que en presencia de acido
aspartico. también resultante de los anteriores compuestos y acopla-
dos a la accion de una enzima: que es la transaminasa sérica gluta-
mica oxalacética (T-S.G.O.) vaa dar origen a una reaccidon de trans-
ferencia del radical amino en la posicion alfa del dcido aspartico v
del oxigeno cetonico en posicion alfa del acido  keto glutarico, de
tal manera que el acido aspartico se transforma en un dcido con fun-
c¢ion cetona en alfa; origindndose de tal manera acido oxalacético.

Por otro lado tenemog que el citado ketogliitarico, adquirird una
funcion amino en posicion alfa; dicha funcion sustituye al oxigeno
cetonico; v de esta manera da nacimiento al dcido amino alfa, comn-
mente Hamado dcido elutamico.

IMaciendo un pavéntesis tenemos que estu funcion de {ransamina-
ciqn, uno de los motivos de la presente tesis, se usa de manera muy
extensa, para lo que en el laboratorio clinico se conoce haje el nom-
hre de dosificacion de la transaminasa sérica glutdmica oxalacética.
95 de gran utilidad para el diagndstico diferencial de los sindromes
ictéricos.,

Teniendo conocimiento de Ia importancia de los fenomenos de
fransaminacion nos gueda preparado el camino para seguir explican-
do los siguientes eslabones del catabolismo del amoniaco. El dcido
vlutamico ex una molécula apropiada para poder recibir dos molécu-
s de amoninco, dos moléculas de agtua vy una molécula de bioxido
de carbono. La interaccion molecular planteada da origen al acido
carbamil glutamico. (ver kiminas 11y 1),

Fl acido dicartaunil glutdmico veacciona con la Adenosina Trifos-
fato (AT.P) para dar el llamado compuesto X. liste compuesto yi
contione tosforo oxidado, el cual es aportado por el A.T.P. tiene esto
oran importancia porque nos vi a explicar interesantes reacciones
de fosforilacion. La molécula dep compuesio N oes muy inestable v se
descommone, formando por una parte, (por si solo o por accion de una
enzimad), carbamil asparato v pirimidinas. las  cuales siguen su
catabalisma dando bhases plvicas v pirimidinicas que se  excretan
nrincinalmente come acido trico. 5o lo oue respecta al carbamil as-
narato formade se descompone asu vez por la aceion de una fosfo-
Filaso. en carbamit fosfatos voen dcido asniartico (Ver lamina D). Di-
cho Acida ontea en parte al circalo del acido  succinico  (civeulo 4),
tambion hunmado de boorniting en donde de acuerdo con la referida
famina v bago Lt aeeion de dos enzimas, tiene oportunidad de formar-
seoen dos ocaxiones Urea. No entraremos en mas detalles, va que
estan explicndos en o Lunina TV,

Ofrn poreion del dcido aspartico sirve para la funcion de la tran-
saminasa sero glutamica oxalacética bajo la cual se transforma en
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acido oxalacético, este va hae ser metabolizado en el circulo 5 de Jos
acido trioicos (circulo Krebhs) . ver Biminag V).

Los carbamil fos<fatos formados o partie del caorbamil asparatn, la-
Jo T accion de Boenzima orniting cobamil trmnsterasa, reacciona
con fvornitina paras darnos civrubing v Aeido fosfarico, Taminag 1V,
Ahaora bien, citrulina citrulitgen wnolitiea - ung moléeuly de
uren que <e desprende conn cnradaoling ornitina que queda lista
paEe intesrar un nuevo ciclo prodietor Gbe e Bnoresamen, por o
anterior nos dimos cuentac do L et aniein (e tiene L transami-
nasac oxalaeéticn en orelacion can ol etbalisine del amoninen vosu
catabolito Mas importante by uren,

Fin o que <eovefiore ol transiuminoass pirdvicn, dstn queda rela-
clonadac con L anterior, s deciy Lo okt e poi los sieuientes be
chos:

Acido alfa keto olutirico Pravsianinaes s seriea elutamicn pirtivi-
caoalanina (limina V' acido vluriorden Acido pivavieo ef qei-
do elutimica v g secuir toda b o~cens
o dexerito en las Timinas 1L 1]
piruvien fornvuds, dste
las resceiones compre

Ledel deida vlutdimico que que-
tec B o e respecta ol deido
."l"il[() 4|\;1l;u'~"1i¢'u viron e H]'if._"l‘l] H I‘Nlil;
pdicks en op eirculo de Keebe (ver Taming V).
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Téenicas

Para el desarrollo de éste trabajo se siguié la téenica de Wro-
blewsky.

Esta técnica implica la transaminacion del Acido aspartico hacia el
alfa ketoglutarico. Fl oxalacético formado se convierte en pirtvico
por medio del citrato de anilina; el piravico reacciona con la nitro-
fenilhidracina para dar el piruvato de fenilhidrazona y este es ex-
traido por el tolueno. La solucion de tolueno cuando se trata con una
solucion de fuerte alcalinidad da como resultado un compuesto colo-
rido. La intensidad de color es proporcional a la cantidad del piruva-
to formado: dicha cantidad de piruvato formado estd en proporcion
con la actividad de la transaminasa oxalacética (T-S. G.0.) En tanto
la actividad de la transaminasa piravica (T+ - SGP) nos la dice
la formacion directa del pirtivico formado por la alanina y el dcido
alfa ketoglutarico, usados como substratos.

A cada uno de log tubos T y P (T= testigo). (P= problema) se
anade 0.5 c.c. de suero v 0.5 c.c. de agua destilada, en seguida se
afiade a ambos 0.5 c.c. de un reactivo que es substrato. En el tuhbo
Testiro agregar una gota de Acido {ridoroacético aj 100¢7. Al cabo
de veinte minutos a la temperatura ambiente afiadir el Acido tricloro-
acético al tubo Problema. Agitar ambos tubos v dejar reposar veinte
minutos. Al terminar este tiempo agregarle 1 c.c. del reactivo de Ia
2-4 dinitrofenithidracina; agitar 25 segundos los tubos v dejar es-
tandarizar 5 minutos. Agregar 3 c.c. de tolueno v agitar vigorosamen-
te 25 secundos. Centrifuear los tubos 10 minutos, extraer entonces
2 c.c. del tolueno que esta en la parte superior, pasar este extracto
mediante pipeta con bulbo, a tubos de 19 X 150 que contienen 3 c.c.
de potasa alcohdlica al 2.5 ; mezclar por golpeteo v leer en colori-
metro Klett.

Fl procedimiento anterior fue utilizado para la transaminasa
pirtuvica (T-8.G.I".). en el caso de la transaminasa oxalacética (T-S.
GO) se sigue el mismo proceso, solo que al anadir la gota de dcido
tricloroacético se agrega ademis una gota de citrato de anilina; usin-
dose el correspondiente substracto oxalacdtico.
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ra efectuar la lectura en el colorimetro se coloca filtro No. 54
verde, se leva a “cero” el aparato con agua destilada, Leer el Blanco
contra ¢ aguin destiladas Tuego levar a veero’ con el Blanco v leer
los tubos Standard, Testizo v Problema.

Siempre. en cada serie de determinaciones debe corverse un tubo
Standard de concentracion conocida, en este caso de la solucion de sal
sodica del deido piravico, se hizo de tap manera que 1 c.e. equivaliera
a H00 gammas  c.el por consiguiente, (09 ¢.e sera ivual a 250 gammas
Jees anadiendo 0.0 el de agua destilada para tener igualdad de vo-
Tamenes.

Lo vazon de hacer la lectura del Blanco. contra agua destilada es
la, siguiente: conocer el grivdo de envejecimiento de los substractos,
o hien gj ¢stos han sufrido alteraciones tales, que los hagan inatiles
para hacer la determinacion de las transaminasas,

Valores del Blanco mavores o una lectura de colorimetro Klett
superiores a 100, indican la conveniencia, de hacer nuevos substractos.

Prueba de Turbiedad Floculacion de
Shellek y Frade para Acetato de Cobre.

Fsta prueba estd fundada en el hecho de que los sueros de pa-
cientes con ciertas enfermedades hepdticas cuando los adicionados a
una solucion apropinda de “uweetato de cabre™ producen varios era-
dos de turbidez v floculacicén, mientras que los sueros de individuos
normales producen poca o ninguna turhidez.

La positividad de la prucha del “acetato de cobre™ parece depen-
der de una alteracion cualitativa, de las globulinas, especialmente de
la fraccion gamma: <iendo tad hecho acentuado por una modificacion
cuantitativa de las proteinas del plasmie Los lipidos no toman parte
cn o reaccion,

La prueba del “acetato de cohre™ se encuentra sdlo positiva en pa-
ciente con evidencia clinica de portar enfermedades hepaticas o que
son sospechosos de tenerlas, s evidente, ademids que un dano hepi-
tico constituye parte esencial de la patolozin de otras enfermedades
v opueden en consecuencia observarse reacciones positivas habitual-
mente débiles en casos de mononucleosic infoccinsn,  anemia,  de
sicklecell, insuficiencia cardinea, efe. Fiooindividuos normades sus re-
sultados son neeativos.

Las pruebas del “acelato de colve™ fienen muchas ventajas sobre
lis otras pruebas de funcion hepdtica en uso coryiente:

1) Alta estabilidad v oconsgervecion indefinids de los reactivos.
2)  Sensibilidad v ocorto lapso de tiempo para su realizacion,
3)  DBuajo costo,
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1) Es una prueba en la cual la condicion hepatica es estudiada
buscando su reflejo directamente en el suero sanguineo y no
despucs de la inyveceion intravenosa o ingestion de substan-
cias diversas.

Reactivos:

1) Solucion Stock de acetato de cobre: Se prepara disolviendo 200
meg. de oacetato de cobre Q.P0 (Merck) en 500 ml. de agua bidesti-
lada Hihre de sades,

2 Toosolucion reactivo de acetato de cobre se prepara tomando
25 cesde o Stock y completar a 1o mb con agua bidestilada. Las
soluciones son estables y translicidas.

Procedimiento: Consiste en colocar en un tubo de ensayo riguro-
samente lhmpio 8 ml de la solucion reactivo. Se anade 0.1 ml. de sue-
ro freseo del paciente. Se agita ligeramente v ose observa el resultado
a lox 20 minutox, & Lt reaceion es negativa ol Hquido permanece lim-
nio o muestra una opadesconeia (libre de floculos) que no se sobrepasa
o cifra de -1 UL

Para medir las unidades de turbiedad, se usa la misma escala v
filtros en ol folocolovimetro, come si trataramos de leer en dicho
anarato la turbiedad del timol (téenica de MacLagan; calibracion se-
olin Schack v Hoagland).

Vadores por arribia de 1 u U son patologicos,

La unidad de turbidez del acetato de cobre es arbitraria como
el prueha del timol

Cuando la reaceion se deja en reposo, a la temperatura ambiente
unas 18 horas, en los casos positivos fuertes se observa una comple-
to precipitacion siende ol Tiguide que sohrenada claro,

Oraduaciones  intermediarvias de floculacion son dadas como & -,

)' DS S I

Sienificacion de la praebo del acetato de cobre:

1y  La prueba de turbidez v Poculacion del acetato de cobre para
ol dingnostice de las hepatopatias os un método Gtil v sensible
de investigacion, Fxsta no requiere tiempo ni esfuerzo.

2y EFF egrado de positividad de o prueba guarda relacion con el del
tono  hepitico modificandose o intensidad de la misma con la
misma mejoria clinica del paciente, en aquellox procesos en los
cuales esto os posihloe,

D Ion personas saludables L prachs da resultados negativos,

D Almimas enfermedades en as cunde~ ol higado participa, tales
como mononucleosis infecciosa, <ickle coll, anemia, insuficiencia
cardiaca, ofe., pueden dar resultados positivos débiles, 5 a 6 UL
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5) La prueba del acetato de cobro es muy il para e diammsppo
diferencial entre obstruccion intrahepatica (cirrosis, hepatitis,
etc.) e ictero extrahepitico (cileulos, ete) Ella ayvuda a resol-
ver este v ootros complejos de disngndstico elinico.

6)  La prueba del acetato de cobre es negativa en los Casos (lp lesio-
nes circunsceritas, hepiaticas, o ictorg hemoliticas congénitas,

) En los casos de agenesia de las vias biliares o reaccion del ace-
tato de cobre es positiva (757, ).

8) Ln las hepatitis toxicas causadas por agentes quimicns t:tl&s co-
co el tetraclorure de carbono, al igual que la de Hanger v Timol,
la prueba de acetato do cobre es negativa, Fllo se debe ala na-
turaleza misma de g lesiones hepaticns.,

9)  DPara ¢ diagnostico diferencinl riapido de log procesos hemorri-

gicos altos del tuho digestivo la pruets del acetato de cobre es
muy valiosa,

CEFALINA COLESTEROI,
Prueha de Hanger,

Reactivos:
Extracto seco etéreo seco de |a Difco
Iin frascos unidad bara disolver en 5
Eter etilico Q.P.
Agua Destilada,
Técnica

Poner en un vaso de brecipitados o 50 el BTA cel de agua He-
varla a ebullicion, retivarla de |y fuente de calentamiento v agregar

zota a gola agitando 1 e.code la solueion elérea de antiegeno de cefa-
lin colesterol. Con ebullicion lenta dojarlo o minutos v lyeco enfriar
brepara ap jrse g verificar la reaceion,

a temperatura ambiente, S
. O
bone un Rlanco de reactivos, 1.2

Para una serie de problemg se
c.c.de solucion de cloruro de sodio al 0.85¢, mis | e, del antigeno
preparado. Para Jog problemas o ¢ de o solucion salina antes indi-
cada v 0.2 c.e. del suop problemy v awregar 1 oee, del anticeno pro-
parado, Mezelar suavemente. Su du_i;m‘;-u;:m;nv 2 '];; temperatura am-

Miobseura, Se hacen Jas lecturas a las

biente on un lugar fresceo vose
D .. . J ) . . . o

21 horas. Se puede hacer ung Serunda lecturg g e I8 horas, Fnoel
Finien e 21 horas,

“eode der otilico

presente trabitjo se hizo leetu
Interpretacion
Negativa v positiva de uny acuatro eryeeg

Como normal se estima, de negativa o yng eruz
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TURBIDEZ DEL TIMOL
Maclagan.
Solucion “A”

Pesar 1.38 g, de Acido dietil barbittrico (veronal) disolverlo en una
solucion caliente de sodio dietil barbiturato (Veronaj Sidico) 1.03 g.
en H00 ¢, de agua destilada.

Solucion “B”

Pesar 10 g, de timol calidad U.S.P. en 100 ¢.c. de etanol de 96¢.
Preparacion del Buffer:

Poner en una probeta de 100 c.c. provista de tapon de cristal 50
c.e. de la solucidn “A”. Agregar .25 c.c. de la solucion “B”, tapar
fa probeta v agitar endrgicamente durante dos minutos.

Finvasar en frascos ohscuros v conservar a temperatura ambiente.

Téenica. _

Para cada suere problema, se usan 2 tubos de 13 X 100 mam. uno
marcado con T que es el Testigo v que sivve payr anular el error pro-
ducido por color del stiero (sueros ictéricos). A este tubo se le agre-
cgan 6 c.e. de solucion salina de Cloruro de Sodio al 8.07 a 0.1 c.e.
del suero problemea. Iin el segundo tubo mareado con P se le cargan
6 c.e. de Buffer de Timol, preparado segin las indicaciones anterio-
reg v ose agrega 0.1 del suero problema. Mezelar usando tapones de
polietileno lmpios: se mezcla el contenido de los tubos, evitando agi-
{acion endrgica,

Leer los problemas a los 30 minutos usanda el contenido del tubo
Testigo para poner e colorimétrico a 1007, de transmision.

Los valores de la lectura colovimdétrica (nefelométrica) se tradu-
cen o unidades de turbiedad en la tabla que para el caso tienen las
diversas marcas de colovimetros que hay en el mercado. o en caso
contrario se calibra con soluciones de Dario seein la téenica a que
hacemos mencion cuando hablamos de la turbiedad del acetato de
cobre.

Para apreciar la floculacion del Timo!l. los Tubos Problemas se
cuardan al abrigo de Ja luz divecta v en un lugar fresco 18 horas, al
cabo de los cuales s aprecia ol precipitado el cual por su cantidad v
congisteneia, se mide de a1 eruces,

Lo ausencia dep precipitado o simnles pequenos v Heeros {loeulos
indican reoadividad de la floculacion,

Se considera patologico valores mayoies de ) unidades vy flocula-
cion de mas do una cruz.
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Material

A)  Gradillas de tipo Kahn para reaccion serologica de cuarenta
tubog de 153N 100 m.m.

B)  Para cada serie de reacciones se usa un tubo Blanco de reac-
thvos, un tube de =olucion standard de H00 gammas por ¢.c. Un tubo
para el testizo del suero problema v un tubo para el problema pro-
plamente dicho,

Do este modo se marcan tubos de 13 X 100 sin labio usando lapiz
de diamante, “BLp~ by ¢l blanco de reactivos pirtivicos, “Stp” pa-
raocl standord piravico, Tpt™, UIp27 L para los tes‘!i(ms de Tos sue-
ros probdemas pirtvicos previamente nunie 1"1(10\~ o200 00000 ara los
tubos problemas pivivicos, se marcan Ppl, Pp2oPps. ate ¢ Orrespon-

de o sueros problemas plrdvicos previaae ntv marcados con 1,205, 0

D marcar con llm/ de dimmante tos tihos de 15 N e dene a
ventagi, que T mae 4\‘ tubo ex peridients Vo ose peden tener
Juegos de tubos nue .ul de aenerao conel tedhaio dinio, Fates tu-
hox asi marendos =o v g vo<e poren on el oedenados o miae
nera adecunda: on b e {'l';l‘.li'l'\l.\’ frenyes d D cdirenio ‘:'illl“-"(l()
de Inoeradiita e prct T et adebonpe b Uil 2o posen, Blan-
coopiriviee TR0 e e iee S, !’.'}:l). (l 11') Fon I ose-

I Testigns Ty Pro-
Phovvns B0 rae b pees (002 citty ('l'!;f:)_ (]’ivl‘,). ,\tl)ll(l del extre-
e dapsiepdo 0 de erae BT o doreeno

Por copsivuior tooea b pradilln petmite sdesarrollo de diez sueros

problenins, ver esqueni.

i de oo sban e v e covpesnn de v e

ol L BOICTTET
S?.P-;O ! ! S‘owo

w000 S Ok0| [B][O][0] 8
-0 1O O] O Opr0| O] B8]0

FiLA DE TUBOS DELANTERA
.0 mismo puede hacerse con fos tubos marcados para la oxalacética.
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Bsta disposicion de los tubox en la gradilla ademas de facilitar el
trabajo diario, por dejarse para su <eendo Tagradilla en a estufa yva
con los tubos dispuestos, permite que al agreaar los reactivos coagu-
fante v descarboxilante (acido wricloracdtico v ooeitrato de anilina),
siempre queda libre para su ineubacion de veinte minutos {a fila de-
lantera de tubos, en Jox cuales L enzima vao o ejercer =u accion du-
rante veinte minutos. Esto evita ervores de iy oa poner lox citados
renctivos o los tubos on que =e vaa dejar actuar Jaenzimi Ademas,
permite que aunque sean diversas las personas cieeutantes: siempre
se tengn el mismo modus operandus de roeactivo: vomateriales pars
el tyrabajo.

C)  Para tapar los tuboz, durante la faze de extriceion con to-
lueno usamos {apones o fminas de “polictileno™ Para las mezelas
de reactivos usamoes exclusivamente [ acitacion por golpeteot para
el Blanco Standard v Testigo: para los problemas hacemos una agi-
tacion muy ligern para evitar aereacion del suero. v pozible dano gue
puedan entorpecer o accion enzinuitica,

D)  Usamos una varilla de alombee de cobre de Noo 12 para se-
parar el material coneulado de Tas paredes del tubo después de la
extraceion con {olueno, v antes de ser centrifueado en los tubos Tes-
tigos v Problemas. '

Y Para In fase de desirvollo de color usamos gradilias de alam-
bre tipo Wolmoer para cuarenta tubos, con i misma distribucion que
Ia usada para los tiempos anteriores: utilizando tubos sin labios de
20 X 150 mam. marcados con liapiz de dinmante on la misma forma
usada para mavear los tubos de 13 X 100 v ge disponen en la gradi-
Ha de v misma forma v mancva representada por el t‘squom:ll.

La ventajn de usir tubo de didmetro amplio v de sufiviente lon-
aitud, evita la necesidad de us=ar tapones para haeer una buena mez-
('l:l‘, de Tas pequenas cantidades de reactivos (3 e, de aleohol alealino
mas 2 el de o exteacto toludnico) los cusles se pueden agitar vigoro
samente por golpeteo diwital de las pavedes do) tubo, l'flihm'lm de 1o
nsar tapones significa ahorvo de tiempo, v ool tener que conseguir
tanones adectrwdos de poliotilena, . 4

..\'(11.'11 Insistimos que =6l debern gsarse polictilero o tapon de
cristal, To cunl ey caro, para los tubos de 12X 100 duranta I
fize deextraceion tolucoicas B ohale o ol corelio interficren en la
reaccion coloridic por Cner misteriades <olubles en vl tolueno, en el
Acido tricloroaceotiva, citrato de anilina, ote, . '

19} Se uso contrifuen [lllt‘)'n:l\inn;” de cuntro plazas,

Gy Awditador tipo Iahn para haceer 1a solucion al 2,57 de hidroxis
do de potasios Dicha solucion se hace precismmonte antes de usirse.
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H) Pipetas v demas eristaleria, linea azu) Klember.
[) Balanza de presicion Sartorius.

.I) Colorimetro Klett, con cubeta para 5 y 10 c.c. de capacidad,
equipado con filtro No. 51 (verde).

K) FEn las primeras cien determinaciones su usé espectrofotome-
tro Coleman No. 6 A con cubeta de 12 mum. v con longitud de onda
de 510 milimicras, y» se encontrd que las lecturas en densidad dptica,
v oen general o mavor estabitidad del aparato Klett hacia mas féaciles
ias lecturas contra el Blanco, de los tubos Standard, Testigo v Proble-
ma. para cada serie de {fransaminasas; asi mismo, la facilidad de ha-
cer caleulog mediante factor, evild el trazado de la curva para cada
serie de problemas. Fn este trabajo todos los resultados de cada se-
rie fueron obtenidos mediante el uso del Blanco v el Standard co-
rrespondiente. Se evitd en todos los casos hacer lectura, contra cur-
va elaborada de antemano, en razon de que para un mismo operador
v opara un mismo lote de reactivos notibamos ligeras variaciones del
valor de la lectura Standard, este error se redujo a su minima expre-
sion mediante el uso para cada serie de problemas: de Blanco de reac-
tivos v de solucion de valor conocido de dcido piravico. Respecto a
esto Oltimo, adn haeiéndolo dep frasco original, debido a su autodes-
composicion, hacia que los valores de la solucion Standard de trabajo
fuesen disminuyendo con el tiempo.

Se decidio usar la sal sadica del fdcido, para hacer las soluciones
Standard de trabajo. Se encontro definitivamente ventajoso el uso de
la sal sadica del acide pivavico, por lo cual, actualmente siempre la
usamos para preparar la solucion Stock: que se guarda en frasco
ohgeuro v en el refrigerador. De esta solucion preparamos la saluecién
Standard o de trabajo.
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REACTIVOS



Reactivos

['Suhstmw pari o transaminasa scerica glutamica oxalacética
{(1.8.G.0)

DI acido aspartico ..o 0 oo 1.33 g
WO, 1.00 o,
Alfa Ketoshutidrico oo oo o 0.3 g
AW e e 50 c.e

Debe ajustarse a pll 7.1 (potenciomdétricamente) con solucion de
potasa N (KO N) | usando aproximadamente 19 c.c. Mantenerla de
S a 100 en ol refriverador. s huena para upa semana.

Substrato de transaminasa piravica (T.8.G.) ¢

DL oAInIng o 0.89 ¢,
KUHPO, .00 g.
Alfa Ketoglutarvico ... 0 0 i e 0.3 g

50 c.c.

ATUN e

Para tener pll 7.1 (potenciométricamente) usamos aproximada-

mente D6 e de WOTT N Mantenerla de 5 a 10°C. en el refrigerador.
[ox buena para una semana.

La 2.1 dinitro ferithidracing se prepara:

2.4 dinitro fenilthidvacina ... ... ... .. L. 100 mg.
Acido clorhidrico concentrado ... ... ... ... .. 20 c.c.
Agua destilada ... o 80 c.c

Se mezelan los reactivos v debe disolverse perfectamente la fenil-
hidracina,
Citrato de Anilina

Acido Ccltrico oo e 5 g
Andlind .o e e 5 c.c.
Acun destilada ..o o 6 c.c.

Fonvasar en frasceo gotero de eolor obgeuro, mantenerla en la estu-
fu o 37°C. Se recomicends primere disolver o] dcido citrico en los 6 c.c.
de agun; luero agregar la anilina

— 1) —



La solucion de potasa alcohdlica es al 2.57¢. Pesar 2.5 g. de lente-
jas de potasa Q.P. v disolver por agitacion en 100 c.c. de aleohol pu-
rificado. Se evitard usar potasa que esté carbonatada; ésto interfie-
re la reaccion colorida. Se prepara antes de usarse.

Solucion de acido Tricloroacético al 1007 1 50 gramos de dcido tri-
cloroacético Q.P., disolverlos en 50 c.c. de agua destilada. Fnvasar en
frasco ohscuro. Conservar o la temperatura ambiente,

Solucion Stock de Sodio Piruvato:

Sodio piruvato ... .o L 625 mygra.
Agua destilada ... ... oL c.h.p. 100 ¢,

1 c.e. B0 gamas de acido piravico.

Solucion Standard de sodio piruvato: Medir exactamente 1 c.e. de
solucion Stock. Agregar exactamente 9 c.e. de agua destiluda. Mez-
Al - - .
clar. Tomar 0.5 c.c. para usarla con tubo Standard en cada serie de

determinaciones de transaminasas.

1 ce. = H00 gamas de acido pirtvico.
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CAPITULO V

GRAFICAS Y DATOS



Grafieas v Datos

En un principio teniamos la idea, de poder leer los problemas con-
tra una curva precalibrada. El desarrollo de este trabajo nos demos-
tro que los valores de las fecturas de las soluciones Standard, v por
chde de las soluciones problemas, tiene ligeras variaciones, condicic-
wdas por la temperatura ambiente, la persona que efectia las deter-
minaciones enzimaticas, v por la antigliedad de las soluciones subs-
(ritox que en nuestro caxo no les damox una utilidad mayor de ocho
dice:, Por o que e ve que en una curva trazada on papel semiloga-
ritmica sevin de utilidad, anicamente para el lote de problemas ana-
Hzados simultaneamente con las soluciones Standards utilizadas pa-
oo lo elaboracion de la pre-citada curva o linea de calibracion.

Siempre significa un trabajo adicional v un gasto, el tener que
claborar para cada lote de problemas una curva o cartilla ealibrada;
por lo tanto decidimos usar para hacer las lecturas un fotocolorime-
tro de fectura directa (densidad optica o indice de extineion comeo lo
es o fotoeolorimetro Klett Sommerson equipado con filtro verde No.
31 v con cubetas de 5 a 10 e de capacidad).,

Fxta establecide que la concentracion conceida del Standard entve
la lectura de ol expresada en densidad aptica. produce el cociente
Hamado factor. Fste factor por le tante es deliberadamente mucho
mas facil de obtener, que la elaboracion de una curva de calibracion.
Obtenido pues, el factor aludido, solo tendremos que multiplicar las
lecturas de los problemas en densidad optica. por el tantas veces re-
petido factor para obtener la concentracion en gammas c.c. de los
sueros probiemas.
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Ficha

G.R.R.
AG.H.
N.V.V.

JE.M.
L.C.L.
G.0.G.
F.V.E.
J.B.A.
v.T.M,

H.V.B.
D.C.A.
J.GA.

O.E.N.

G.H.G.
F.B.J.

D.C.A.
C.H.S.
E.R.R.

D.C.A.

i

Sexo ¢

'F
'F

M

Z2XTEMEmN

M

Diagndstico

Hepatitis cronica

fctericia cbstructiva
jctericia obstructiva.

Precoma h

epatico

Higado normal

Hepatitis a virus
Higado normal

Cirrosis Lae

Higado normal

Hepatitis viral. Etapa
cirrosis post nccrética

Higado cong

Cirrosis cardiaca i

nec .

estivo. ‘

Probable precoma

hepéatico

Cirrosis alcoholo

nutricional
Ictericia obs

Coledocolitiasis
Higado normal

Cirrosis hep
esofdgicas

Insufiicencia
terminal.

.+ coma hepéatico

Hepatitis ag

i Cirrosis hepatica. Varices

esofagicas

 Precoma hepatico.
i Insuficiencia cardiaca

tructiva.

atica. Varices
sangrantes

cardiaca
Poblabie
uda

sangrantes

Séricas
. Oxa - Piruv,
110 80
60 36
150 32
50 48
381.7 33
17 19
3473 115.5
50 38
. 40 18
P24 12
144 118
| 81.6 37
268 658
74 44
74 110
144 86
178 20
36 20
116 40

Transaminasas

Acctato de Cobre

0.40

1.46

0.86

8.28

1.12
1.30

3.64

0.68
6.28

Floc.

++ +
+ 4+

Neg.
Neg.
++++
Neg.

+ + 4+
Neg.
Neg.
Neg.
Neg.
Neg.

Neg.
Neg.

+++
Neg.

+ 4+ + 4
++++

+4+++

|
i

u.

1.46
0.68

0.24

0.56

© 0.86

4.56
0.56

0.68

0.86

4.0

0.86

0.68

0.58

1.0

3.10

0.40

1.0

Timol
Floc.
+++
+

Neg.
Neg.
+++
Neg.
++++
Neg.

++
+

Neg.
+ +

Neg.
Neg.

Neg.
Neg.
++
Neg.

Neg.

Cefalina

Colesterol

+++
Neg.

++
Neg.
+++
| Neg.
| ++++
! Neg.
++
++
+4 4+
+4+++

Neg.
++

+++
+++
++++
+++

++++




Ficha

F.B.J.

A.B.
F.C.G.

M.S.R.
F.B.J.

E.G.Z.

D.T.0.

D.T.O.

C.P.
B.J.F.

M.S.M.
J.V.G.
P.P.C.
C.C.T.
F.B.J.

M.R.C.

“J.T.0.

F.B.J.

Sexo

nm

Z T 2m

ES

4

2=

2T 2T X XZTNE

Diagnastico

Varices esofagicas.
Cirrosis hepatica

Higado normal
Cirrosis. Varices

esofdgicas sangrantes

Varices esofagicas

Cirrosis hepatica.
Varices esofagicas

Hepatitis aguda.

2a. semana evolucién

Varices esofagicas.
Precoma hepatico

Varices esofagicas
sangrantes

Varices esofagicas.
Precoma hepéatico
Colitis crénica
Varices esofagicas
sangrantes
Higado normal
Post Hepatitis
Higado normal
Hepatitis a virus
Varices esafagicas
sangrantes
Varices esofagicas.
sangrantes
Precama hepéatico.
Varices esofégicas
Vdérices esofagicas
sangrantes

|

| Transaminasas

Séricas

Oxa -~ Piruv.
152 20
24 60
60 56
156 20
16 56
624.8 2220
188 28
28 10
90 12
14.9 24.7
29.9 30.9
13. 7.7
56.4 48.1
34.7 37
123.2 1030.2
28.9 23.2
52.8 34.3
34.3 45.9
46.6 127.4

i
]

i

f

Acetate de Cobre

i U. Fioc.
6.26 ++ 4+ +
6.68 + 4+ +
10.3 +++ +
16.0 + + 4+ +
11.8 + 4+ +
1.0 + 4+ +
4.2 +
2.28 +
4,76 + +
0.40 Neg.
0.40 Neg.
2.10 Neg.

1.0 Neg.
1.12 Neg.
8.0 ++ +
0.86 Neg.
0.16 + 4+ +
3.64 + +
5.0 + 4+ +

u.

0.24
0.86

0.68
1.0

0.24

3.64

0.68

0.68

1.0
0.56

0.56
3.8
1.6
1.12
6,92

1.3

1.0

0.86

Timol

Fioc.

|

Cefalina

Colesterof

Neg.
Neg.

+++
+ 4+

++ 4+
Neg.

+4+
+++

-+

+++

+ 4+ +
++
Neg.
+ 4+
+++ 4+

Neg.
+++

++



Ficha

G.S.R.

S MH.C.
N.G.S.
M.G.
R.V.P.
J.V.G.

C.M.S.

M.G.
R.V.P.
£.G.Z.
R.V.P.
J.Z.J.
J.M.L.
A.G.L.
M.A.R.

L.P.R.

M.R.P.
C.L.T.
HAV,
£.C.M,
AY.L.
M.R.C.

Sexo

T Z2TTNZTETN 2E

22X

2TmmnmIT =

Diagndstico

Precoma hepatico
Varices esofagicas
sangrantes
No hepatica
Cirrosis hepatica
Cirrosis hepatica
Precema hepatico
Coma hepatico
Hepatitis a suero
hemologo
Cirrosis hepatica.
Aiiento hepatico
Precoma hepatico

Probable coma hepatico

Hepatitis por virus

Probable coma hepatico |
Probable coma hepatico |

tctericia obstructiva
Hepatitis infecciosa

ictericia. Ta. semana

de evolncion

Encefatopatia crdnica per
insuficiencia hepatica |

Hepatitis aguda
Higado normal
Hepatitis aguda
Higado normal
Hepatitis infecciosa
Precoma hepatico

- Transaminasas

! Acetato de Cobre

i
I
1
|
i
1
i

" Séricas

i Oxa - Piruv.
81.6 157.3
48 94.5
46.7 27.5

1.8 34.9

; 37.2 8.3

P49 21.6

i 81.0 28.6
73.1 24.5
106.7 24.3
26.1 245
195.3 235
284.4 837.2
40.1 56.6
120.4 63.3
44 66.5 .
701.8 1259.9 .
598.5 830.5
118.7 165.5
262. 555
58.3 27.1
956 287
=0.8 19
137.4 127.6
50.7 52.5

FU.

1.3

5.4
2.5
1G.0
10.3
2.26
6.26

0.13

3.08
0.25
1.85
1.30
5.0
176
1.3
23

1.92
3.64
0.86
4.6

1.12
4.76
8.35

Floc.

++

+ +
+

+ 4 +
+ + -+
Neg.
+++

Neq.

+ 4+ +
Neg.
+ + +
-+ +
+ 4+ +
+++
Neg.
+ +

b+

++ +
++ 4+
Neg.
+ 4+ +
Neg.
++ +
++ +

U.

3.28

0.56
0.56
2.56
2.28
0.82
1.12

1.8
0.32
.48
146
1.0
1.3
0.68
2.0

3.2

4.46
4.2
1.12
2.56
1.12
No
3.46

Timol

Floc.

++

Neg.
Negqg.

++ +
+

+
Neg.
+

+
Neg.
+

+++

+ + +
4+ +
Neg.
+ + +
Neg.
alcanzo
+++

Cefalina

Colesterol

++

++
+

+
++
+
+++

+++

++++
++
+4+++
+ +
++++
+ -+ 4+ 4+
Neg.
+++

+ 4+

4+t
++++

++++

Neg.
+++



Transaminasas ‘ Acetato de Cobre

| : |
Diagnéstico t ; Timol i Cefalina
; l Séricas ! : |
Ficha Sexo ! [Oxa - Piruv. U Floc. : u. Floc. | Colestero!
| | ; |
L.P.R. M Precoma hepitico | 68.4 32.5 © 5.6 + 4+ + co2.42 ++ f +++
F.M.L. M Cacinta metastdsico | : : |
del higado | 1017 51.4 T 8.62 + 4+ + . 2.28 ++ 4+
L.P.R. M Coma hepatico { 161 106.8 1 0.86 Neg. ‘ 1.39 + i
H.T.J. M i Precoma hepitico i 563 284.8 ' 3.46 + + i 1.74 -+ I o
E.P.K. F . Higado normal | 24 2.0 | 1.0 Neg. | 0.56 Neg. | Neg.
€.0.4.M. M | Hepatitis por virus ! 115.6 2587 | 0.24 Neg. 2.94 Neg. No alcanzé
C.G.C. F , Higado normal |37 56.5 | 364  +++ 164 Lot
M.H.J. F ., Precoma hepatico. Cirrosis : ‘
| hepatico alcoholo ; I
. alimenticia. Ascitis 1 23.12 33.9 i 6.48 + 4+ + 1.74 + ++ 4+
M.R.C. M : Precoma hepatico '; 64.7 11.3 | 1.6 Neg. 1.6 + +
C.P.G. M . Hepatitis a virus en i :
* fase recuperada | 93.6 32.2 1 2.28 Neg. 1.12 + Neg.
H.H.J. M ' Coma hepatico alcoholo :
! nutricional ¢ 57.2 40.2 Co11A ++ + + 1.74 + ERITY
p.C.P. M | Hepatitis a virus . 60.3 2255 |
P.S.B. M | Hepatitis infecciosa 166.8 83. 1.46 Neg. 3.10 Neg. + 4+
M.V.S. F | Hepatitis a virns L3739 860.6 - 3.10 +++ 6.0 + + +++
i.B. M Yepatitis por suero ; :
' c hemélogo © 2518 439.4 i 103 +++ 10.7 + + +4++4
G.T.R. M Hepatitis infeccioso b461.3 407 ERNREENS Neg. bt
7, t
' |
{ !
i |
!
i
i
4




Ficha

A.R.G.
L.P.N.
L.R.G.
M.C.
L.M.G.C.
O.T.F.
B.R.B.
C.J.
R.G.C.
M.M.M.
R.G.P.
A.B.
J.R.M.
T
F.M.C.
M.C.P.
I M.G.
A.R.R.
M.G.0.
R.S.M,
E.Z.V,
AT.M,
J.F.M.
S.Z.V.
JNLR.
L.V.C.
LR.CH.
J.H.O.
A.C.

Sexo

ZZ22ZTETE2X2Z2TTmmZ2EZEXZMMmEnNmMENXE

Diagnostico

S. 6. C. E.
5. 8. C. E.
S. 8. C. E.
S. 8. C. E.
§. 8. C. E.
S. 8. C. E.
S. 5. C. E.
S. S§. C. E.
5. 8. C. E.
S. 8. C. E.
§. S. C. E.
S. 8 C. E.
S. 5. C. E.
§$. S. C. E.
§. 8. C. E.
§. 8. C. E.
§. S. C. E.
S. 8. C. E.
S. 8. C. E.
S. 5. C. E.
S. 8. C. E.
§. 5. C. E.
$. 5. C. E.
$. 6. C. E.
S. 8. C. E.
S. S. C. E.
5. 8 C. E.
S. 8. C. E.
S. 8. C. E.

IZIIIITIITITILITIILIIIIITIIIILT

© Transaminasas

!

i

Séricas
Oxa - Piruv,
22 10.5

66 42
22 21
70 33
36 45
24 30
20 18
28 a2
8.7 18
87 18
18 13.2
3 33
13 9

39 15
52 K{)
16.5 5.5
33. 33
11 22
38.5 5.5
33 5.5
11 22
11 23.2
33 29
16.5 23
33 32.6
2.2 16.7
13.5 42.6
27.5 15.3
16.5 15.3

Acetato de Cobre

u.

106.
0.68
1.12
0.86
1.12
C.86
2.42
3.10
1.3

1.82
2.42
0.40

1.12
0.86
0.24
0.24
0.14
0.10
0.40
0.68
1.6

0.58
1.0

0.10
0.68
0.86
0.30
0.16

Floc.

Neg.
Neg.
Neg.

Neg.
Neg.

Neg.

Neg.
Neg.
Neg.
Neg.
Neg.
Neg.
Nea.
Neg.

Neg.

+ +
++

Neg.

Neg.
Neg.
Neg.
Neg.
Neg.

u.

1.12
0.86
1.12
1.12
2.10
1.0

1.6

1.76
1.12
2.42
2.56

1.3

1.3
1.3
2.28
0.86
0.86
2.28
1.3
1.46
1.74
1.12
1.0
1.6
1.12
Q.86
Q.66
0.38

Timol

Floc.

Neg.
Neg.

Neg.
Neg.

Neg.

Neg.
Neg.
Neg.
Neg.
Neg.
Neg.
Neg.
Nug.

Neg.
Neqg.
Neg.
Neg.

+ +
Neg.
Neg.
Neg.
Neg.
Neg.

Neag.

Cefalina

Colesterol

+++
+4++
+++
Neg.

++



6.6 16.6 0.56 Neq. 1.92 Neg.

w
n
o
m

.8 C. E. H significafSin Sintomas Clinlcos de Enfermedad :
Hepatica. :

Ficha Scxo Diagnostico ' Transaminasas . Acetato de Cobre Timo! ! Cefalina
Séricas
Oxa - Piruv. u. Floc. U. Floc. ] Colesterol

A.V. M S, 8. C. E. H. 11 10.2 °  0.10 Neg. 0.38 Neg. ' Neg.
J.R.C. ™M S. S. C. E. H. 38.5 16.2 0.10 Neg. 0.54 Neq. | Neg.
C.R.l. ™M §. 8. C. E. H. 22 7.5 0.23  Neg. 276  Neg. ! Neg.
AV.F. M S. 8. C. E. H. 27.5 7.5 0.10 Neg. 2.94 Neg. Neg.
C. M S. S. C. E. H. 5.5 22.5 0.10 Neg. 4.56 + 1 ++
A.C.C. M S. S. C. E. H. 5.5 15 0.56 Neg. 3.28 Neg. , Neg.
J.H.0. M S. 5. C. E. H. 1 7.5 0.86 Neg. 3.64 Neg. : +
A.L.C. ™M s. 5. C. E. H. 1 7.5 0.24 Neg. 1.92 Neg. Neg.
R.R.N. F S. 5. C. E. H. 31 30.4 0.0 Neg. 1.02 Neg. ©  Neag.
C.G.P. M S. 5. C. E. H. 21.8 15.2 0.56 Neg. 2.28 Neg. | Neg.
D.B.C. M S. 8. C. E. H. 18.6 7.6 0.10 Neg. 1.74 Neg. | Neg.
c.Chl. M 5. 8. C. E. H. 12,4 76 | 040  Neg. 3.2 4+ : Neg.
M.H.V. F $. S. C. E. H. 3.9 45 0.0 Neég. 2.10 Neg. . ++
1.6.0. M §. 8. C. E. H. 375 0.0 0.10 Neg. 1.6 Neg. ;. +
M.V.R. F S, S. C. E. H. 25.7 19.7 0.24 Neg. 2.28 Neg. + +
JN.P. F S. 6. C. E. H. © 0.0 26.4 0.68 Neg. 1.0 Neg. ! Neg.
C.P.Ch., F S. 5. C. E. H. L 275 85.8 0.4 Neg. 1.6 Neg. | +
F.M.M. M S. S. C. E. H. . 5.5 19.8 0.86 Neg. 1.6 Neg. |+
C.P.C. F S. 8. C. E. H. i 220 13.2 . 0.8 Neg. 1.74 Neg. ©  Neg.
R.B.C. F 8§ 8 C. E H. . 385 198 ' 0.86  Neq. 1.6 Neg. +
N.O.A. ™M S. 8. C. E. H P14 0.0 0.40 Neg. 1.6 Neg. ' Neag.
J.R.B. M S. 8. C. E. H. P62 31 . 086  Neg. 1.3 Neg. | Nea.
D.R.L. M S. 6. C. E. H. P12 28 ' 10 Neg. 174  Neg. ! +
F.R.P. M S. 8. C. E. H. L2 20.2 0.86  Neg. 146 Neg. | Neg.
JOB. ' M S. S. C. E. H. Po31.2 8.3 0.4 Neg. 1.6 Neg. |  Neg.
JAD. | M $. 8. C. E. H. ! Neg.

1

{

|

i



Conclusiones

No pretendemos establecer las cifras normales para lo cual se ne-
cesitarize un oran nimero de cazos explorados: ademias, =¢ tendr:
que hacer estadigrain de estas cifras, que congrenderia I media
sigmatics v las desviaeiones que se encortiarvon como normales a esta
cantidad.

1 objete de haber heche determinaciones ep unas circuenta per-
sonas s aedes fueron elindeamente explorndas particularmente en
fo que se reffore o das vins hepatohilingos, parn corciorarse de que no
tentan paedecimionte adounc de este tino, e o] de tener un purto de
referencie mis confiable que los venortados como normiades en los
trabajos ovipueieros  decimos mas confiable porque parn establecoer
nuests norinales. <e usaron exactsmente s prvismas maniobras, el
Mmisto eatine de aparatos voel mismo oporedor con este ol enemos
HEeoerror relntive vosistemsadico, a0 Ioomisper maenituad de loe one su-

feion tos prohlomns,

Por otre Inde tenetnos aue Ias cifeas eveontroadas on este teabain
concuerdan de manera comvlets con o epcontradas por Weablowski
v Lo Dues ellos considevnros eifrn normal ara las Cransaminasas
piriivica de a1 anmmme coes Fnonnesteas estadistiens solo en-
contramos ol caso OV Oh T en ane se ercuentran 855 gammasie.c.

o o referente o dn tramzaminagy oxalac™tien esfos autores con-
<irnan como normales de o 10 amaes por coes; on nuestras estadis-
tieas cinco en<os <o aaden de T cifea mavimn resistrandose ure eifra
maxima povs estos ensox e 27 conmmas oo que corvesponden i
1

e fiehe NN
Interpretacion de Cifras Patoléeicas

I I nedetiens anlicadas estas cifras vemox ono aeriba de las eonn-
fidlndes masimns ciertas nadecimientos del hieodo e olvo fine 1os
don v zona difici de interpretiar v ogue aneds establecida appovi-
madamente entre 10y [000 eammins coovosor Jo misimn o estas
cifras no les atribnimos un cardeter clinico ovleatador definido,

(Y —



Luego vemos en la practica Una zena que se extiende aproxima-
damente desde Jas [0 pammas el 0 s corcanias de 10 gammas
cee., en donde laogran mavoria de los piedecimientos no virales
quedan inclutdas, dnfarto del mioeaadio, rirrus.i:\. In mavoria de las
ictericias obstructivas v o hemohiticas, ote o v Sinalmente una 2ona
que va de las coveaniax de 100 camnms ool en .:xflv.l':unw hasta 2,220
FAMmas c.eo que reportamos en el caso de CEAGZTT 0 e segunda se
mana de evolueion de una bepatitis inteceos,

Fo probable gque o medida deoque b entermediod devamza Lacia o
curacion, estas citras <o redusean raphbaoente Facin s normales v
por 1o mixnio, no xerin varo obervio que cantre Lo cuaria ¥oquinta
semana de evolueion de vun puodect !
tren cifras que vavan desde Lo ooroshmndiobes e das Too cammuas
e fas BY ranmas el incluverdn beoconee difield Qe ointerpre-
tar a que va nos hemos referido anterioroen
auedan favorablemer to pesie os Do Lo e teee dentes del
enferma.

Relacionando Jos vidores cocortpicfog o dos eneax de Fopatitis o
elras hepatopatins ohcerviamos an cierto orado de velieeion entee las
D)'n(’})«'lh’ de floculacion (aceerto de cobye Tino} v cofidimg 1‘:»hg\'1(‘]'(-1)
vola vefertda dosificacion de Jas trapeanrivasas, Sin emberen hay ea-
sos como el antes referido (1. G 70 op e Eabiendo niveles muy
clevados de las enzimas sélo eneont o b sceetinda parte de la nrue-
ba del acetato de cobre, vs decir 1 Floctlacion, francamente positiva,
mientras que o primera parte que se veviere o ke taebiedad, es frans
amente normal (1, O 1),

Astmismo lo son newniivas oo on Iy prbiedad como en la floeu
wion en o referente o o prnebsy del tittol, v feineaniente pegdliva
bcetadina colesterol (noread: de nevative 4 1 erng - a4 - ).

Luego tenemos ol cnse O] <
ae (‘\‘()]”('i(.ﬂl) CN que encontrano
siderados como lustrativos poges
ELode turbiedng v
de cobre: 300 UL turbiedae
e praeba de MelLagan, v
terol,

cocirad el Diesedn, seoenenen

Per, el exlos iR0s,

l:
i
et neuda, caarta semana
s enzitmns deptra de los Hmites con-
exte ting dy (‘."‘f]']'hll’li‘{(h'.\'_ coOn .o
de floculacion v Ja Pruehs del acetato
i (normoaly voipoda - Y dee loedaeion para

parac e floculoeion de cofuling eoles-

De Ta observacion de estiy
diserenancis apmrente quoeds
medad. en otras palabens, MHent s s engziniss abesoegn valopes al-
tox entre ef final de n Drintery Lsemine : l .
Toculieion en cambio pary eg..
tivas: ahorp hien, entye In Cllrt;
tiemue brocosn sueede ) revies .
Floculaeion vadores higos pira |

COSHS NoN permitinoe asentar gile 14
exphiendn por b aentieitedaed de Iy enfer-

Vooxemunda semanas los npehne de
tiemung <on ddhiles rsiieas, o nee
Loaminta vosexty ooy vouin s
vidores altos rene Ta venehae de

s ”).”"}'.‘l\ l'l)"i!nj]t TR

— 70 —



ISn los casos de precoma hepdtico encontramos valores variables pa-
ra las enzimas v para las pruebas de floculacion: como en el caso “D.
C. A7, en que se hicieron por fo menos tres determinaciones seriadas,
pero en todos lox casos las cifras de transaminasas no aleanzaron ci-
[ras relativamente altas.

Fn cambio la prueba del acetato de cobre v particul:zrmente la prue-
ha de o cefalina rindieron datos francamente patologicos (O, . N.)

En un caso de ictericia obstructiva de largn evolucion también en-
contramos cifrag relativamente altas de las enzimas con pruebas de
floculacion negativas. Interpretamos que en e} caso de las ictericias
olistructivas severas de larga evolucion, pueden dar lugar a lesion ce-
lular de pequenar porciones del tejido hepatico, lo que davia libera-
cion o cantidades relativamente grandes de las enzimas: sin que las
pruchas de foculacion tengan cambios significativos. Desde luego es-
fa cireunstancia es unica en nuestra estadistican.

Para concluir divenmo= que fa pruelia de determinacion de lag tran-
saminasas sérieas, oxalacética v piruvica, no resuelve por si sola el
problema del diagnostico diferencial de las ictericias v que ey nece-
sario seguir usande otras pruechas de laboratorio junto con estas de-
terminaciones, para conseauir el fin indicado; zin embargo dado lo
pronto (primera o segunda semana) que aleanzan valores demostra-
tivos, es de considerarse esta ventaja,

Por otro lade hay que recordar que las cifras altas son exclusiva de
las ictericing virales, por lo cual se hace notar que estadisticamente
acontece aue estas corresponden a las citadas ictericias,
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