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Evaluacién de un método inmunoqufmico para deter-
minar Mioglobina en Infarto agudo al miocardio ¥y
su comparacién con 1las enzimas séricas LDH, TGO,
TGP, CPK y fraccidén CK-MB,
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Bl 1nfarto agudo al mlocardlo es una nocréa1s mloca"dxdl de-
bida a4 la oclusxén de una arterla por un tronba. El Lnfarto pue -
de presentarse adn sin sclusién vascular co1nleta ‘en aquellos ca’
sos en que el flujo coronario se encuentra dlsminuldo tranSLtorLa

mente, tul es el caso en el choque postooeratorlo 0 traumdtxco,

las hemorragias gastr01ntestxpa1es, 1la hlpoten516 parvgualquxer n

ceusa o la deshidratacidn.

En. s de una tercera varte de los casds de lnfarto al mlocar

dio hay dolor sibito pero sin desarrollo instanténeo de dolor com
presivo en la regidén anterior del térax.

" 21 d>lor del infarto puede presentarse durznte el reposd
{ain en el sue@o) o con el ejercicio, El dolor es similar a la an-
gina en cuanto a la localizacién e irradiaciones sélo que es més
intenso, no cede con el reposo y aumenta en intensidad progresiva-
mente en unos cuantos minutos, E1 dolor puede durar horas sino se
administran narcdticos y con frecuencia es insoportable. El pacien
te presenta sudacién frfa, se siente d4bil y aprensivo, se mueve
buscando una posicién que calme el dolor y prefiere no estar acos-
tado en cama. Pueden aconpadar al cuadro aareos, tos, respiracifn
sibilante, nducea, vémito, distensidn abdominal y fiebre.

Cabe mencionar que del 5 al 15% de los casos de infarto se pre
sentan sin dolor o su intensidad es minime y la presencia de com -
vlicaciones inmediatas las opacan,

El diagndstico clfnico preliminar del infarto agudo al miocar-
dio se basa com@nmente en los resultadss del electrocardiograms,
que con frecuencia no son confiables durante las fases teupranas,
Las modificaciones del electrocardiograma son caracteristicas en
fases tardfas, Debe insistirse, sin embargo, que en ocasiodnes, no
muestra alteraciones o estas 3on poco significativas. Por lo tan -
t0 1a ausencia de datos electrocardiogrdaficos no excluye de ningu-
na manera el diagnfstico.

La contribucidn bioquimica durante el infarto se basa general



seiive 81 alne Lloeracidn exagernda de enzimas de las céluias del
tejide cardfaco, como sonj transaminasa glutémico axalacético
" (T60), desﬁidrogenaaa l4ctica (LDH) y creatincinasa (CrK). Nin-
guna de estas enzimas es espec{fica del tejido cardfaco y sus ac-
tividades puedsn elevarse en una gran variedad de padecimientos.
Estas enzimas alcanzan sus nfveles séricos méximos muchas horas
despils del inicio del dolor y también como en el caso del electr3
cardiograma el diagnéstico bioqufmico temprano no es factible.

Es_por lo anterior que se pretende la bésqueda de una mayor
sensibilidad y especificidad en una prueba para el diagnéstico
del infarto a miocardio, esta bisqueda esta centrada alrededor de
los componentes especificos del tejide card{eco Que poseen un pe-
s0 molecular de aproximadamente 10,000 daltons, los cuales pueden
pasar rdpidamente & la circulacién y realizar entonces la deter -
minacidh de éstos en el laboratorio,

La mioglobina es una hemoproteina presente en el mfisculo es-.
quelético y cardfaco de vertebrados, los cuales contienen aproxi-
madamente de 2 a 3 mg/g de tejido hfimedo. Tiene un peso molécular
de 17,800 daltons, esta presente en accidentes como treumatismos,
infarto a miocardio, intoxicacidn por féarmacos y ejercicio exage-
rado donde las células musculares son destruldas.

La mioglobina pueds ser eliminada répidamente por orina debi-
do u su peso molecular pequeilo y & aue Se encuentra poco ligada a
protefnas séricas, aproximadamente 20 mg/dl, &3 una protefna si-
milar 2 la hemoglobina, aue funciona para transportar oxfigeno de
la sangre al lfquido intersticial en cada una de las células mus-
culares,

La mioglobina y la hemoglobina son ejemplos de protelnas con-
juradas constitufdas por una protefna enlazada & un grupo prostf—
tico orgdnico y a un Atomo metédlico,

Cuande se presenta un deflo grave del tejido muscular estriade

son liberadas cantidades considerables de mioglobina al tejido ex—
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tracelular para entrar por 6ltimo a sangre y eliminarse por rifién.
Normalmente no se -encuentra en plasma, ya que &l ser liberada de
tejido muscular es eliminada per erina. Tiene una gran afinidad poz
el oxfgeno, almacenéndole y cediéndolo a la fibra muscular cuande
la presién parcial de oxfgeno celular es relativamente baja, Asf :.
mismo es responsable de la coloracién roja del tejide muscular y
por hidrélisis da lugar a la aparicién de un 96% de globina y 4%
de hierro, abunda en los mfisculos que se contraen con rapidesz.

La deteccidn de la mioglobina y su diferenciacién don la hemoglobi-
na en flufdos biolégicos es posible mediante procedimientos elec~
troforéricos y anticuerpos especificos. Bs mediante este filtime
procedimiento aue se pretende caracterizar a la mioglobina para
asi determinar lo mAs rédpido posible el establecimiento del infar-
to a miocardio; ya que como se mencion$ anteriormente los datos
electrocardiogrificos y enzim&ticos no son capaces de diagnosti ~

carlo tempranamente.



HIPOTESTS

La determinacidn inmunoqufmica de mioglobina sérica constituye
el método de eleccibn para el diagnéstico de infarto agudo al
miocafdio, Ya due proporciona resultados positivos en fases

tempranas, lo que no es posible con las enzimas séricas,



A)

B)

c)

D)

OBJETIVOS

Ap%icar el método inmunoqufmico para determinar mioglo-
bina y evaluar su especificidad en el diagnéstico del
infarto agudo al miocardio,

Establecer los valores de referencia de mioglobina s§

rica para la poblacidn en estudio.

Establecer la correlacién entre los valores des mioglo-
bina sérica por ¢l método inmunoqufmice con los valo -
res enzimfticos det LDH, TGO, TGP, CPK e isoenzima
CK-MB,

Diagnosticar el infarto agudo al miocardio mediante
las siguientes determinaciones: mioglobina aérica,
isoengima CK-WB, CPK, TGO, TGP y LDH.
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1.~ MIOGLOEINA

1.1l.- ESTRUCTURA D LA NIOGLOBINA

La primera informacidn que =ze obtuvo de la mioglobina, fué a
partir de los trabajos con rayos X efectuados por J.C. Kendrew y
sus colaboradores en 1960, fué la primer protefns de la ogue se
obtuve su estructura completa (31).

Kendrew y Perutz obtuvieron con este trabajo el premio Nobel
en.1962. La protefna consta de una sola cadena polipeptfdice de
153 residuos amincdcidos, los cuales estén coordinadcs con un
grupo prostético HEMO (es decir un 4tomo de hierro unido a un gru
po tetrapirrélico). Debido a esto se dice gue la mioglobina es una
hemoprotefna, (fizura # 1).

El grupo HEMQ es un sistema planar y veluminoso, que consta
de cuatro unidades pirrol unides por pusntes metenil { =C-), El
dtomo de hierro con un némero de coordinacidn de seis, esta loca-
lizado 8l centro del tetrapirrol y forma un complejo cen cada uno
de los cuatrc nitrégenocs del grupo pirrol.

iyt
H3c N P CH3
{He i CH,
CH, Ho
CCOH 00H
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El hierro se encuentra en estado ferroso ( +2 ). Hay uns firme evi-
dencia de que el grupo HENMO forma un complejo con la cadena poli =
pept{dica (globina) a través de dos residuos especf{ficos de histi-
dina ocupendo los sitios de coordinacién 5° y 6° del 4tomo de hie-
rro, (figura # 2).

Cuendo 1a mioglobina gse oxigena, el ox{geno desplaze a los re-
siduos de histidina y de esta forma es transportado en el sexfo si-

tio de coordinacién del hierro, como se observa en la figura # 3.

pigura # 2 Pigura # 3

Complejo que forme el grupo Oxigenacién de la molé-
HiMO con la cadena de globi- cula de mioglobina, (18),
ns, a través de dos residuos

espec{ficos de histidina, (3).



'1oglob1na crlstallna aue

Los d1agramaq de d1frecc16n de 1
contlene casi 2500 étomos, estén ccnstituidos por cas1 256C0 refle-
7x1ones. El andl1sls medlante rayos x de 1a estructura de-la mioglo-
‘b1na ‘tuvo efecto en dos etaras. En 1a prlmera que-ge ccmuletd en’
;1957, los resultados se calcularon para une resolucidn -de 6 A° y
,logro que reou1r16 del andlisis preciso de 400 manchds de difrac. -
cién. Este grado de resoluc16n es insuficiente para revelar las po-
siciones exactes de los 4tomos individuasles o de los grupos funcio-
hales de la molécula, pero indica de que modo se halla plegada la
molécula de mioglobina, (Figura # 4). El esbozo de la cadena pep - -
t{dica aparece ccmo una "saléhicha" alargada, plegadé de modo irre-
gular. Esta ordenacién plerada de la mioglobina es su estructura
terciaria, En una segunda etapa del andlisis por rayos X de la mio-
globina se reglizé hasta una resolucién de 2.0 Ao, se requirié 4
andlisis de 10000 reflexiones y el emplec de métodos de ccmputacién
electrénicos de gran velocidad. Este nivel de resolucién fué lo
suficientemente elevado para revelar el contorno del esqueleto‘y la
mayor parte de los grupos R. Como se ilusira en la figura # 9, este
modelo mostré la localizacidn exacta de los esqueletos carbonados
de la cadens peptidica y de todos los grupos R. De esta manera se
identificaron casi todos los aminodcidos de las cadenas y se encon-
tré aue concordaban con la secuencia determinada por métodoes quimi-—
cos. _

Se observd que el esqueleto de la mioglobina estd constituﬁdq
por ocho segmentos relativaﬁente rectos, separados por curvaturgs.,,‘ 
Cade segmento estd constitufdo por una porcién de hélice alfa, 4
més. largo consta de 23 aminodcidos y el mds corto de siete, todos.
ellos en sentido dextrosum. Cerca del 7C# de los aminoécidds‘p;e;

sentes .en la molécula se hallan en estas regiones helicoidales, vci—'

fra que confirma los resultados de las medidas de rotacién 6pticasl"‘v

de las disoluciones de hemoglobina, (14).

ol

De gran 1mportancla es el estudio realizado por Perut

y Vatson eon re=p20to a la naturaleza de lasc 1nteracclones reapon—
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sables de 1a{in€egf;déd:dé ia«miqglobing, (18).

" Figura # 4 S
Conformacién de la molécula
de mioglobina deducida de-: -
datog de baja resolucién ‘
(6 A7), (1a). e :

Figura # 5

Estructura de la mioglobina
deducida de loe datos por
rayog X de alta resolucién
(2 2°), (14).
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‘4Se:és£udiaroﬁ ias esﬁructurasvp:imé;iésrde 18 cadenas de glo-
biha'difereﬁfeSi(inéluyendo de 1a mioglobina yrde la hemoglobina),
de' estos 150 iesidﬁbs (mds o menos), sélo nueve eran invarisbles
en todas ‘estas cadenas de globina( De ‘estos nueve residuos, cuatro
estan directamente unidos al grupo HEMO y cuatro més estén en la

cadena generalmente en las esquinas de las hélices.

Pigura # 6

Hodelo ccmpléto de la molécula
de mioglobina, (18).
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. A continuacién se indica el contenido'pofcqntgal de aminodeci-

dos de la mioglobina humana, (34).

Aminodcido

Alanina
Amida NH

3

Arginina

Ac., 8Sprtico =m—=-—cea-

Cistina

Cistefna

Ac glutdmico m——m—oe-

Glicina

Histidina

Hidroxiprolina
Hidroxilisina

Isoleucina

Leucina

Lisina

Metionina

Fenilalaning weec—cecccmmcwnoa

Prolina

Serina

Treonina

Triptofano ——e-ew——macaan.

Tirosina

Velina -
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La moléculs de mioglobine este ordeneda de tal modo que
properciona un acercamiento compacto con el grupo hemo. Espec{fi-
camente ocho segmentos helicoidales de longitud variable estan
entrecruzsdos con segmentos enrrollados al azar alrededor del
grupo hemo. Kendrew recumié lss caracterfsticas de la molécule
de mioglobina en los siguientes puntos:

1) La molécula es compacta y contiene en su interior cuatro molé-
culas de agus.
2

~

Casi todos los grupos polares (Lys, Arg, Glu, Asp, Hys, Ser,

Thr, Tyr, Try,) estan en la superficie externa de la molécula

¥y por consiguiente expuestns al solvente.

3) Las molééulas de agua se unen a todos lo8 grupos R polares gue
se encuentran en la superficie y por lo tanto esten hidratados,

4) El interior de la moldcula esta Bompuesta de residucs no po -
lares o hidrofébicos y de esta manera estan protegidos de la
exposicién del agua.

5) Los restos de prolina sélo aparecen en las curvaturas, que tam-
bién contienen algunos aminofcidos de los que se sabe no for -
man arrollamientos helicoidales fécilmente, tales como isoleu-
cina y la serina, as{ como aminodcidos que poseen cadenas late~
reles de carga seme jante a pH = 0.

6) El sitio de coordinacién del 4tomo de hierro estd ocupado por

un residuo de histidina. El 6° sitio de coordinacién, en el

otro lado de la estrﬁctura tetrapirrélica, estd probablemente
ocupado por la molécula de agua que es quizé4s desplazada por

el oxfgenc cuando la mioglobina es transformada & oximioglobi-

na.

Se dice cue la molécula de mioglobina es una protefna atf{pi-
ca desde dos puntos de vista: Posee un contenido relativamente
alto de hélice alfa (77#) y, carece completamente de puentes

disulfuro o grupos sulfhidrilo libres.
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1,2 FUNCION. Y LOCALIZAZION DE LA WIOGLOBINA

Los misculos de todos los vertebrados e invertebrades contie-
nen mioglobina, ILa mejor fuente de esta proteina se encuentra en
los maniferos submarinos, tales como: ballena, foca, delfin, don-
de hay grandes concentraciones; de esta manera almacenan suficien—
te oxfgeno para mantenerse bajo el agua por largos perfodos. Bn
los delffnes y en las focas, 10s misculos contienen un 3.5 y T.T%
de minglobina respectivamente; también los mdsculos de las alas de
las aves son ricas en esta vrotefna, (34). Su concentracidn en gl
gunas fibras musculares es mayor de 0.8%. Es una hemoproteina pare-
cida en su estructura y funcién a la hemoglobina (6).

La funcién de la mioglobina es el almacenamiento y transpor-
te de oxfgeno se une directamente al dtomo de hierro (ferroso +2)
a2l centro de la estructura hemo.

' La distribucién de la mioglobina refleja su importante funcién,
esta localizmda en ambos misculos, el esquelédtico y el cardfaco. Su
concentracidn varia de misculo a misculo y de especie & especie.

En el hombre esta presente en cantidades apreciables en el méseulo
cardfaco y és orobablemente de escasa importancia en el misculo es-
quelético. Los misculos contienen un promedio de 700mg/100g de peso
seco (31).

Suando se escasea el ox{gens del misculo esquelético, se uti-~
liza el ocue se encuentra almacenado en la mioglobina., ELl transpor-
te de oxfgens de la sangre a las fibras contrédctiles es aumentado
por l: interferencia de la mioglobina, la cual absorbe oxfgeno pe-
r& oue posteriormente este sea utilizado por los sistemas enziméti-
cos respisatorios de las células con gran afinidad al oxfgeno (18)

La mioglobina no solamente actia almacenando oxfgeno, sino
también aumenta la velocidad de difusién del ox{geno a través de
la célula (14). '
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1.3 DL/3438CIAS ENIRE MIOGLOBINA Y HEMOGLOBINA:. -

KIOGLOBINA B S HEMOGLOBINA

_Hemorp;teina presente en las _____Hemopriteina presente en
fibras musculares, o células rojas sanguineas.
—...3e sintetiza en sarcoplaesma __.3e sintetiza en precursores .

‘de fibras musculares, de eritrocitos.

. Peso molecular 17,500 __Peso molecular 67,03

' daltons. - deltons.

. Un gruvo hemo po'rvcada © . _._Cuatro grupos hemo por

molecula de mioglobiha. ) " cada molécula de hemoglobina.

.__Una sola cadena polipepti-~ =~ __Cuatro cadenas polipeptidi-
-dica. cas nor cada molécula.

. Mayor afinidad por el .__llenor afinidad oor el ox{-
ox{geno. . £eno.

—..Una molécule de mioglobina . ___A una molécula de hemoglobi- -
estd unida a una molécula na estan unidas cuatro mol¥-
de oxfgeno. culas de oxfgeno,

~..30luble en solucidn de : _...Insoluble en solucién satu-
sulfato aménico saturada rade de sulfato aménico

(804}, (82:5).
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1.4, CUXVA DE DI3OCIACTON DE OXIGENO EN LA MOLECULA DE MIOGLOBINA

;,Comeyafsé‘menciond, 1la mioglobine es capaz de enlazar oxige -
~'}nofreVeréibiemente. La curva de disociacién de ox{geno es una hi -
;perbdia'récténgular bién desplazada hacia arriba y haecia la izquier-

da respecto & la correspondiente hemoglobina, Las afinidades de las

" . siguientes proteinas por el oxfgeno guardan el siguiente orden:

oxidasa de citocromo > mioglobina > hemoglobina. Como consecuencia,
la mioglobina puede aceptar oxfgeno de la hemoglobina y almacenarle
‘en la célula muscular para cederlo a la oxidasa de citocromo cuando
"‘el suministro de oxf{geno llega a ser limitado. En el misculo en re-
poso el oxfgeno permanece probablemente ligado a la mioglobina.
Durante la concentracidn, cuando la demanda de ox{geno es méxima

y dado que la presién parcial de oxfgeno intracelular decae, el
ox{geno se disocia de la mioglobina y es utilizado en oxidaciones
(8).

Es notable el hecho de que la configuracién terciaria de las
cadenas alfa y beta de la hemoglobina sean muy Semejantes a la dni-
ca cadena de la mioglobina., a esto se debe su semejanza en su ca-
pacidad de unirse al oxf{geno reversiblemente., Este parecido es deli-
do al considerable ndmero de restos aminodcidos idénticos presentes
en las posiciones criticas de la secuencis aminoécida. En estas dés
hemoproteinas 1a quinta nosicidn del grupo hemo esta ocupada por el
ox{geno o bién vor otros-ligandos como: CO, CN, etc,

En la mioglobina el dtomo de hierro no experimenta cambio en
la valencia, cuando se une o pierde oxfgeno permanece en su estado
Fe{1I), pero puede oxidarse en su 4tomo de hierro (III) por agentes
oxidantes como ferricianuro y experimentan cambio de color desde
rojo pardo. Este producto recibe el nombre de meta-mioglobina, y
este Qltimo no actda como transportador de ox{geno,

En la figura # 8, se ilustra la curva de saturacidn de oxfgeno

en la molécula de hemoglobina y observamos que muestra una relacidn



-

i
sigmoidal, mientras que la mioglobina es una curva hiperbdlica, es-
to es debido a aue la hemoglobina posee cuatro cédenas polipepti -~
dicas y cutro grupos hemd, cada una de las cuales puede unirse-a
una molécula de oxigeno,'mlentras que la mioglobina sdlo posee una
cadena polipeptidica y puede unirse solamente & una molécula de axf-

geno.,

180 . Mioglobina

80 |

Porcentaje de saturacién 60 L
. 40 emoglobina

e

20 F

1 L L i 1 A,
-20 40 60 80 100 I20
Presion parcial de oxigeno (mm Hg)

Figura # 8

Curva de saturacidn por el
oxigeno de la mioglobina y
hemoglobina,(14).
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2,0 ASPECTOS INHUNOLOGICOS

‘2,1 INMUNOQUIMICA

Importantes progresos-se lograron durante el_segundo perfodo
de los estudios inmunoguimicos, cuando los estudios de la quimica
fueron aplicados a la investigacidn inmunolégica. Aunque Ehrlich
habia sugerido afios antes que las reacciones inmunitarias deverfan
de tener una base guimica y no obstante que Arrhenius’ estudiando
las reacciones antfgenc-anticuerpo, introdujo el término inmuno-
quimica en 1904, las aplicaciones de la teorfa quimica y su meto-
dslogfa comenzaron en este segundo perfsdo. En 1914, Landsteiner
estudid los ant{genos artificiales conjugados; diversos grupos fue
ron unidos a las protefnas y la especificidad de estos grupos fué
demostrada por reacciones serolégicas. Bn 1921, Landstainer acu-
#6 el término hapteno para aquellos grupos espec{ficos que por si
87108 no eran capaces de provocar la formacién de anticuerpos, pe-
ro tenfan la capacidad de reaccionar especificamente con leos an~
ticuerpos preyiamente formados, (1,7).

2,2 REACCIONES DE AGLUTINACION

La aglutinacién es la reaccién antigeno-anticuerpo en la
cual un antfgeno sélido o en particulaeiformn una red con un an-
ticuerpo soluble, En la aglutinacién invertida el antiocuerpo
estd insertado a una partfculas sélida y es aglutinado por un
ant{geno insoluble. _

Las reacciones de aglutinacién son la base de la mayor parte
de las técnicas cominmente empleadas en el laboratorio de inmu-
nologfa, La aglutinacién de los antigenos nativos insolubles o
de narticulas recubiertas por el antigeno puede evaluarse 8 sim-

Ple viste con o sin ajyuda del microscovoio,.

Ventajas impsrtantes de las reacciones de aglutinacidn
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son su alto grado de gensibilidad y enorme variedéd de sustancias
identificadas a través del uso de particulas que estan recuviertas
por antf{genos o anticuerpos,

Jegun Coombs, los tres requerimientos principales de las
pruebas de aglutinacién son la disponibilidad de una suspensidn
estable de células o de varticulas. La nresencia de uno o mds an-
tigenos cercanos a la superficie y ei conocimiento de que los an-
ticuerpos "incompletos™ o0 no aglutinables no son localizables sin
modifi;acién.

Las partfculas de l4tex pueden ser utilizadas como portadoras

de polisacdridos y protefnas antigénicaes solubles adsorbidos.



3.0 CONCEPLOS BASICO3 INJIMATICOS

Las enzimas son protefnas con funciones catalfticas especf-
ficas. Se diferencfan de las otras proteinas en que aceleran reac-
ciones qufmicas, aue sin ‘'su intervencidn no tendrian lugar bajo
condiciones biolégicas o sdle muy lentamente.

Como catalizadores tienen las siguientes propiedades:

a) Producen efecto en cantidades mfnimas.
b) En c&ntidades pecuefias respecto al substrato, las enzinas no
afectan el enuilibrio de la reaccidn reversible, sino awnenta
* la velocidad con la cual se alcanza el eguilibrio.
¢) Resultan inalteradas de la reaccién,

Las enzimas poseen todas las propiedades caructerfsticas de
las protefnas. De suma importancia es la relativa inestabilidad de
la estructura enzimética (protefca). Una alteracidn de la estruc -
tura o la desnaturalizacién son equivalentes a una pérdida de la
actividad enzimftica, La estabilidid devende, entre obrasAcosas.
de la temperatura, la concentracién de los iones hidrégeno (pH)
¥y de la concentracidn de sales, Son gensibles a metales pesados,
detergentes (medios de limpieza). El grado de ionizacién afecta la
" actividad enzimdtica, depende del pi.

Se consideran isocenzimas 1as protefnas que catalizan la mis-
ma reaccién, ocurren en la misma especie, pero poseen diferentes
propiedades ffsicas y quimicas (determinadus genéticamente). Es
posible diferenciarlas mediante electrofarésis, crowatograffa, o
con ayuds de inhibidores, andlogos enzimdticos, substratos degra-
dados o en virtud de su termoestabilidad., Pueien Separarse nediante
métodos inmunolégicos.

Las coenzimas son sustancias orgénicas de peso molécular re-
lativamente bajo {en comparacién con las protefnas enzimdticas),
asumen funciones especi{ficas, como por ejemplo la tranaferencia
de hidrégeno (NAD y NADP en reacciones de deshidrogenasa).

Complementos inorgénicos son sales o iones esenciales para
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. algunas reacciones enzimidticas, por ejemplo, Mg+*, Zn’+, y Mn++.

.- La actividad enzimdtica se mide mediante 1a determinacién de
1a gentid:d de sustrato transformado por unidad de tiempo, baje
condiciones exactamente definidas y controladas. El substrato
debe tener una concentracién alta, y s8lo una pequefla parte de
este substrato deberfa consumirse durante el tiempo de observacién.
La velocidad de transformacién del substrato puede obtenerse; midien
do la disminucién de la concentracién de substrato; o, midiendo el
incremento de la concentracidn del producto de reaccién.

Este test recuiere condiciones éptimas de temperatura, pH y
concentracidén de sustrato.

Si se mantienen constantes las variables (temperatura, cofac-
tores) y la cantidad de enzima, la velocidad de;la mayorfa de las
reacciones enzimdticas aumentard hasta un punto determinado con con-
centraciones crecientes de sustrato. Llevando la actividad frente
a la concentracién de substrato, se obtiene la curva que se muestra
en la figura # 9, esta indica un auments de la actividad con concen—
traciénes crecientes de substrato, hasta llegar a una velocidad médxi-
ma (V méx.), a la cual los aumentos ulteriores de la concentracién
de substrato ya no tendrdn efecto. De esta curva se deriva la regla
fundamental de cinética enzimética, El andlisis matemdtico de la
curva (hiperbole recténgular) de Michaelis y Menten define las dos
fases de una reaccién enzimdtica, o sea la formacién enzima-substra
to (E S) y su disociacién & enzima y producte (E + P). Una constan
te muy importante es la llamada "constante de Michaelis" (Km) que
es una magnitud caracterf{stica para cada pareja enzima-sustrato,
Numéricamente enuivale a acuella concen:iracién de sustrato (mol/1),
a 1la cual la velocidad de reaccién (V) eguivale & 1/2 de la velocCi=
dad médxima (V méx.)
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Figura # 9

Relacidén entre la concentracién
de substrato y la velocidad de la
reaccién enzimdtica. Bjemplo
tebrico, (30).

La porcién cuantitativa de enzimas en 1as protefnas totales
del plasma o del suero es tan diminuta, que no puede ser separada
y diferenciada por métodos usuales. Para medirlas se sirve por ello
de su funcién, su capacidad de catalizar determinadas reacciones
cufmicas, La velocidad de reaccién catalizada es la medida de la
llamada "actividad enzimdtica", que puede ser equiparada en 1a préc
tica, a la cantidad de enzima. Fundamentalemente hay dos caminos
para medir la actividad'enzimﬁticaz a) mediante 1a determinacidén .
del consuao del substrato transformado en la reeccidn enzimAtica y
aediante b) la ‘medida del producto formado en la reaccidén enziméti-
ca.

Medicibén continua método cinético.- 5i en una reaccidn inter-.
vienen las coenzimas NAD o NADP como suministredores o receptores
de hidrdgeno se puede seguir la reaccién enzimdtica directamente
en el fotdmetro, vor que tales compuestos absorben la luz ultravio-
letu en su estado reducido vero no en su estado oxidado es decir

después de ceder hidrégeno, El test Sptico fué introducido por
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Otto Warburg el 1936 {figura # 10). Como ya se indic§, se basa en

el hecho de gue los nicotinamida-adenin~-dinucledtidos en forma redu-
cida NADH y NADPH; absorben la luz con el pico entre 338.5 y 340.5
nm, mientras cue las foraas oxidadas NAD y NADP no muestran absor—
cién entre 300 y 420 nm, Cada reaccién de deshidrogenasa con reduc-
cién de NAD o NADP u oxidacién de NADH y NADPH pueden medirse me -
diante la determinacisa del aumento o la disaminucidn de la extin -

c¢idn a 34dnm o una longitud de onda muy cercana.

Extincidn
1,2

1.0

anemrsmsnes  NADH
NAD

0.8
0.6
0.4

0,2

Longitud de onda (nm)

Pigura # 10

Eapectros de absorcidén de NADH y NAD.
Para obtener esta curva se empleo una
concentracidn de 2,05 mmol/1, longitud
de ondea 340nm, cubeta 1 cm, Exticidn de
la solucidn de NADH es de A = 0,315,
(30). .

~
La determinacién de las actividades enzimdticas en el suers

sun indispensables para el diagn8stico y control evolutivo de lus

enfermedades. Asf mismo, la determinaciba de las faraas maltiples
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y de las propias isoenzimas en el suero pueden dar indicios del
origen de las elevadas actividades enzimdtioms. )

En la figura # 1I, observamos las diferencias en el contenido
enzimdtico, que por regla generkl son puramente ouantitatiﬁas, 0
see, las mismas enzimas se pueden comprobar en su mayorfa en to-
dos los 6rganos, pero sus actividades muestran diferencias de frga-—
no a Srgano., Asf{, se producén diversas reacciones enzimétiocas, di-
versos "mapas enzimfticos", Las enzimas individusles estén repar—
tidas en los espacios celulares en forma f4cilmente soluble o con

diversa fijacidn a las diferentes membranas celulares,

@

260 .
0P —
GLDH e
sod .
CK L ™
LDH . .
Pigura # 11

Mapas enzimdticos gue ilustran l1a
diferente provisién enzimitica

oue existe para fiferentes Srganosj
Corazén, higado y misculo esquelé-
tico, (30).

Maweasnandiendo a sus diversas funciones, los Srguanos po-
Seen aisladamente diferentes mapas enzindticos, por ejemplo el gque
se ilustra en la figure # 13 del infarto agudo al miocardio, o Bea
Que son diversas interrelaciones de las enzimas en forma nuy CArac-
terfatica,
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=emo=e LDH

1 23 4 5 67 8 dfa,

Pigura # 12

Curso t{pico enzimdtico
durante el infarto agudo
al miocardio (30).

U/g (A) (B) u/5
cK
Joo CK_ 11200
200 | N } 800
LoH -
LDH
100 | ' | 400
60 | 760
GP
¢
Pigura # 13

Mapa enzim&tico caracterfstico

del infarto agudo al miocardio

A= en el miocardio sano

B= en el suero después del infarto (30).
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GURS0 ENZIMATICO CARACTERISTICO DEL INPARTO AGUDO
AL MIOCARDIO Y CINETICA DE LA MIOGLOBINA DURANIE

ESTE PADECIMIENTO.

Inicia elevacidn
después del

infarto,
Isoenzina
CK-MB 0-12horas
CPK 0-12 horas
LDH 20, a 3er,
dfa,
TGO .12-24 noras

MIOGLOBINA 2 a 3 horas
después del
inicio del
dolor,

Alcangza
niveles
méximos.

12-24 horas
12-24 horas

40. a So.
dfa,

24-48 horas

8-9 horas

Inicia desoehao
a intervalo de
referencia: normil.

20, dfa
20, dfa

60. a 7o,
dfa.

3o0. a 50, dia,

Regresa en
24 noras.
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El presente estudio se realizd en pacientes que ingresaban
en el Hospital General de Zona # 29 del I.M.S.S.
Se estudiaron cuatro grupos de pacientes { de 30 pacientes

cada grupo):
TESTIGO
PREINFPARTO E INPARTO AGUDO AL MIOCARDIO
NO INFARTO AGUDO AL MIOCARDIO
POST-OPERATORIO.

Se realizé la toma de muestra de sangre a cada uno de los

pacientes, separédndose el suero inmediatemente después de centri-

fugarse las muestras. Ya obtenido el suero, éste se utilizé pars

realizar las siguientes determinaciones:s

o _Determinacién inmunoqufmica de mioglohina
do el equipo de Rapitex-¥ioglobina),
Determinacién fotométrica de la actividad

CK-¥B,

Determinacién fotométrica de la actividad
deshidrogenasa l4ctica (LDH),
Determinacién fotométrica de la actividad
creatincinasa (CPK).

—____Determinacidn fotométrica de la actividad
transaminasa glutdmico pirdvieo (TGP).

e Deterninacibn fotométrica de lu actividad
transaminass glutémico oxalacético (TGO).

PIAZCAUCIONES ESPRCIALESS

a) lLes nmuestras hiperiipémicas de suero o
utilizadas, pues existe posibilidad de

sérice (Utilizan-

de la
de la
de la
de la

de la

isoenzima

enzima

enzima

enzima

enzima

plasma no fueron

que se presenten
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reacciones inespecificas,

b) Todo el material de vidrio debe estar perfectamente lim-
pio, libre de detergentes y metales pesados pues éstos
afectan considerablemente 12 actividad de las enzinas
séricas,

c) Las determinaciones deben realizarse 1o m4s rdpido posi-
ble para evitar cue las actividades enzimédticas disminuyan

“con el transcurso del tiempo.

d} Las muestras que presentan hemélisis no se utilizan pues
afectan las determinaciones.

e) l'odos los pacientes en estudio deben de tener coms diagnés-
tico ¥nico, s8lo uno de los cuadros clinicos en estudio
( Testigo- “"aparentemente sanos"; preinfarts e infarto

agudo al miocardio; No infarto agudo al miocardio; y

post-operatorio),
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DEIE) - INACION FOTOMATRICA DE LA ACPIVIDAD DE LA SUBUNIDAD
CK-B O DE LA ISOENZIWA CK-MB DE CREATINCINASA DE _BASE_INMUNO-
LOGICA.

FUNOUAMENTO: Los reactivos para determinar la actividad de la crea
tincinasa contienen ademas anticuerpos CK-B que inhi-
ben totalmente la actividad de las subunidades CK-M
sin influir sobre la actividad de la subunidad CK-B' 2
Por ello en la prueba se mide solamente la actividad

de la CK-B existente en la pruebsa.

Material bioldégico: Suero.

Reaotivos: 1)solucién amortiguadora
2) Mezcla enzimas-coenzimas-anticuerpos

3) Reactivo de inieciacién (fosfocreatina).

Concentraciones en la mezcla reaccionante:

Amortigusdor de acetats de imidazol 100 mmol/l a pH 6.T;
fosfocreatina 30 mmol/l; glucosa 20 mmol/l; N-acetileisteina

20 mmol/1; NADP 2 mmol/1l; AMY 5 mmol/l; adenosina (5') pentafos-
fato (5')-adenosina 10 amol/l; glucosa-6-fosfato-deshidrogenasa
Z1.5 kU/); hexocinasa 2.5 kU/1; anticuerpos (cabra) inhibido-
res de CK-Iili (de humanos) 1000 U/1; acetato de magnesio 10 mmol/1,
EJTA 2 mmol/l; ADP 2 mmol/l.

Yreparacién de soluciones:

A)Disolver el contenido del frasco que contiene la mezcla enzimas—
coenzimas-anticuerpos con ¢.5 ml de solucién amortiguadora,
(esto sera la solucioén reactiva).

B)lisolver el contenido del frasco que contiene el reactivo de

iniciacion con 1.0 ml de solucion amortiguadora.(esto es el reac-
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tivo de iniciacion)

PROCEVIMIENTO:

___Adicionar a un frasco de solucion reactiva 0.1 ml de muestira

~Me~clar y mantener por 10 minutos a temperatura ambiente (25%)

. Yosteriormente adicionar 0,1 ml de reactivo de iniciacion

—Mezclar y mantener durante dos minutos a 2500, leer inmediata-
mente el aumento de extincion o absorcion cada minuto, durante
cinc-; minutos

__Leer a una longitud de onda de 365nm, espesor de la cubeta de

‘1.0 cm, Temperatura de medicion 25°¢,

CALCULO>:
aubunidad CK-B: Actividad por volumen (U/L)
’ El promedio de los cambios de extincion por minu-

to (@ E/min) se multiplica oor el factor 7714.

>ubunidad OK-MB: Actividad nor volumer (U/L)
Medianfe la multiplicacién por el factor 2 a partir
de la activiiad CK-B puede calcularse la CK-MB
en la muestra.
El promedio de la extincidn { A E/uin) se multi-
plica por el factor 15428,



DETEARIJACION FOTOLETRICA DEYLACTATUk
DESHIDROGENASA ( LDH )

FUNDAMENTO: Las lactato deshidrogenasas catalizan la reduccién de
piruvato por NADHzrsegﬁn la siguiente reacciédn:
Lpd +
Piruvato + NADHZ‘_——:____——A Lactato + NAD
Para la valoracién cuantitativa de la enzima se deja
actuar sobre el suero problema sobre piruvato y NADH2
y se mide fotométricamente la velocidad de reaccién.

Reactivoss Solucién de sustrato amortiguador (disolvente)
NADH, (liofilizado).

Concentracién en la mezcla reaccionantes
Piruvato sédico 0.6 mmol; NADH2 0.18 mniol; amortiguador de fosfatos
50 mmol a uH 7.5 . R =

Preparacién de la solucidn:

Disolver el contenido del frasco gque contiene el liofilizado con

3.0 ml de solucidn amortiguadora,

PROCEDIMIENTO:

. Afladir al frasco aue contiene el liofilizado disuelto, 0.1 ml de
suero reciente.

—Mezclar y pasarlo inmediatamente a la cubeta del fotdmetro,
medir la extincién, a temperatura constante &l cabo de un minu-
to y simultdneamente poner en marcha el crondmetro.

—_Repetir la lectura de minuto, en minuto, durante tres minutos,

—=.lter a una longitud de onda de 365nm y una temperatura de 25°C.

CALCULOS:.

El promedio de 10s cambios de extineién por minuto (A E/min)
se multiplica por el factor 9118 U/L.
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: DSTPERMINACION FOTOMETRICA DE TRANSAMINASA
" GLUTAMIGO OYALACETICO ( T6o )

FUNDAMENTO: La transaminasa glutdmico oxalacético cataliza la
transferencia del nitrégeno desde el glutamato al

oxalacetato segin la siguiente ecuaciénsg

od-cetoglutarato + aspartaco;gggf glutamato + oxalacetato

Para la determinacidn cuantitativa de TGO se deja mectuar
el suero problema en solucién amortiguadora sobre ceto-
glutarato y aspartato. El oxalacetato producido se trams
forma enzimiticamente en malato, en presencia de la ma-
lato deshidrogenasa (MDH), por medio de NADH:
Oxslacetato + NADH + H' —~—!EE——> malato + NaD'
pam——
La velocidad de consumo de NADH puede medirse por la
disminucién de 1la extincidn en la regién ultraviole-
ta cercano. Sus valores son directamente proporcio-
nales a 1la actividad de TGO.

Reactivos: 1) Solucidén de sustrato (disolvente)
2) Mezcle enzime y emortiguador (liofilizado)

Concentracién de la mezcla reaccionante:

Amortiguador de fosfatos 80 mmol/l a pH 7.4, L-aspartato 200 mmol/1;
oL ~cetoglutarato 12mmol/1; NADH, 0,18 mmol/l; LDH > 1.2 U/ml;

MDH> 0.6 U/ml. ’

2

Preparacién de 1a solucién:

Digolver el contenido del frasco que contiene el liofilizado con

2,0 ml de disolvente,
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PROCEDIWMIENTO:

___Afiadir al frasco gue contiene el liofilizado disuelto, 0.5 ml
de suero,.

___HMezclar y pasarlo inmediatamente en la cubeta, Después de un ai~
nuto medir la extincién a temperatura constante y simulténeamen-
te poner en marcha el crondmetro, Repetir la medicién cada minu~
to, durante 3, 4 y 5 minutos.

___Leer a una longitud de onda de 365 nm y una temperatura de 25°G

CALCUIOS:
El promedio de los cambiss de extincién ( A E/min) se multiplica
por el factor 1471 U/L.

DETERMINACION FOTOMETRICA DE TRANSAMINASA

GLUTAMICO PIRUVICO (TGP)

PUNDAMENTO: La transaminasa glutémico pirdvico catalize la trans-
ferencia de nitrégeno desde el glutamato al piruvate
segin la siguiente reaccidni

6P

o -cetoglutarato + L~alanina——=> glutamato + piruvato

Para la determinacidn cuantitativa de TGP se deja actuar
el suero problema en solucién amortigumsdora sobre el ce-
toglutarato y L-zlanina. El piruvato producido se trans-
forma enzimdticamente en lactato por medio de lactato
deshidrogenasa (LDH) en presencia de NADHzl
LDH +
Piruvato + NADHZ-——~——————E lactato + NAD
La velocidad de utilizacidn del NADH2 puede medirse fo-
tonétricamente por la disminucién de 1a extincién en 1la
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regién ultravioleta cercano. Sus’ valorea san dlrecbamen-

. te pronorcxonales a la actividad de TGP.,@

Reactivos: 1) Solucién sustrato {disolvente)

2) Mezcla enzima-amortiguador {1i0filizado).

Concentraciones en la mezcla reaccionante:
Amortiguador de fosfatos B0 mmol/l a pH 7.4, L-alanina BOO mmol/l;
cetoglutarato 18 mmol/1; NADH, 0,18 mmol/l; LDH > 1.2 xU/1.

Prevaracién_dé la solucidn:
Disolver el contenido del frasco que contiene el liofilizado con'.
2,0 nl de disolvente.

PROCEDIMIENTO: .
Affadir al frasco que contiene el liofilizado disuelto, 0.5 ml

de suero reciente.

—__Mezeclar y pasarlo inmediatamente en la cubeta,

—__Después de un minuto medir la Extincidn a temperatura constan-
te, poner en marcha el crondémetro. Repetir la medicién cada
minuto, durante 3, 4 o 5 minutos,

—_Leer a una longitud de onda de 365 nm y una temperatura de
25%,

CALCULO3:
Bl promedio de los cambios de Extincidén (A E/mln) se multxpllca
por el factor 1471 U/L.
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DETERMINACION FOTOMETRICA DE
FOSFOCINASA DE CREATINA (CPK)

FUNDAMENTO: Se utilizan el ADP y el fosfato de creatina como sustre-
tos, el ATP formado se usa generalmente para fosforiler

glucosa en presencia de hexocinasa (HC),

El producto glucosa-6-fosfato (G-6-P) es entonces oxidae~—
do por NADP en presencia de deshidrogenasa de glucosa
6-fosfato (G-6-PDH) para formar D-gluconato-6-fosfato

y NADPH,

La velocidad del sumento de NADPH se mide fotométrica-
mente, sus valores son directamente proporcionsles a

la actividad de CK en el material de muestra,

fosfato de creatina + ADP ;———————> Creatina + ATP
HC
ATP + D-glucosa ;:::::::::E ADP + D-glucosa-6-fosfato

o e L) —__‘- el
D-glucosa-6-fosfato + NADP =" D-gluconato 6-fosfato
+ NADPH + H'

Reactiyo®: 1)Solucién amortiguadora
2) Enzima -coenzime -~ sustrato (liofilizado).

Concentraciones en la mezcla reaccionante%

Amortiguador de acetato-imidazol 100 mmol/l, pH 6.7
foafocreatina 30 mmol/1l; glucosa 20 mmol/l; N-acetilcistefna
20 mmol/l; acetato de magnesio 10 mmol/l; EDTA 2 mmol/l; ADP

2 rmol/1; NADP 2 mmol/l; AMP 5 mmol/l; adenosina (5')pentafos-
fato (5')-adenssina 10 mumol/1; glucosa-6-fosfato-deshidrogena~
sa 2 1.5 kU/1; hexocinasa 2 2.5 kU/1.
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Preparacion de 1a solucidn:

Disolver el contenido del frasco que contiene’el:liofilizads con

2,5 ml de solucidn amortiguadora.

PROCEDIMIENTO:

___ASadir al frasco> nue contiene el liofiliiado  g
suero reciente. S £

___ﬂezq}ar ¥y meéntener 1la temperatura constante'du:iﬁte 3 ﬁinutos.

_._Determinar el aumento de extincidn cada minuto, durante 3, 4 o
5 minutos, ’

_Leer a una longitud de onda de 365 nm y o una temperatura de 25°C.

CALCULOS:
21 promedios de los cambios de extincién por minuto (A E/min)
se multiplica por el factor 7429 U/1,
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DETERMINACION INMUNOQUIMICA

DE_MIOGLOBINA SERICA.

FUNDAMENTO: Se presenta una reaccidén inmunoquimica entre 18 mio-
globina y los anticuerpos contra la.mioglobina fija-
dos a2 partfculas de ldtex. En caso de concentracién
elevada de mioglobina (2 90 mg/L) se produce una
aglutinacién visible de las partfculas de 1ldtex, (re-
sultado positivo).

Material biolfgico: Suero.

Reactivos: EBauipo Rapitex-Mioglobina (Instituto Behring)

a) Frasco_de Rapitex-Mioglobin: estd compuesto por una suspensién’

acuosa de partfculas de polystrol sensibilizadas con anticuer_
pos contra mioglobina,

Suero positivo control de mioglobina, Para RapiteX-Mioglobina es
un suero humano lfquido, estabilizado que contiene 140 _ug de
mioglobing por litro { £ 20%). .

c) Suero negativo control de mioglobina: Para Rapitex-Mioglobina

b

~—

es un suero humano lfquido que contiene menos de 50 mag de mio-
globina por litro.
d) Solucidn de absorcidn: se compone de una solucién de anticuerpos

Y tiene por objeto la eliminacién de los factores de reuma.
Agentes de gonservacién para todos los reactivos mencionados:
azida sédice ( méximo lg/l).

e) Placa de prueba.

f) Pipetas de 10 pl y 50 pl. ~

g) Agitadores

h) Cronémetro,
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PROCEDIMIENTO:

. _Llevar las muegtras de suero y los reactivos & temperatura
ambiente.

. Colocar 50 ul de suero y 10 pl de solucién de absorcidén sobre
un campo de la placa de prueba. Mantener los goteros con una
abertura perpendicular-a la placa de prueba, las gotas deben caer
libremente, Como control para cada muestra se pueden utilizar
50 pt (1 gota) de suero control positivo y negativo.

___Agitar bién el Rapitex-Mioglobina en ambas direcciones y colo-

_car aproximadamente 25 ml (1 gota) junto a la gota de suero-solu-

c¢idn de absorcién( o suero de control)., Mezclar bien con un agi-
tador, cubriendo aproxinadamente dos tercios del campo de reac-
cién.

Mover la placa roténdola lentamente dursante tres minutos.

Interpretacidn:

En presencia de un infarto agudo al miocardio la mayoria de los
sueros reaccionan y a los tres minutos con un resultado claramen-
te positivo.

mA mu
i K um



RESULTADOS

-En 1a:tab1a # 1 se descriven los resultados encontrados en
él grupo Testigo, de las siguientes enzimas séricas: LDH, CPK,
TGO, TGP e isoenzima CK-MB; as{ como la determinacién de mioglo-
bina sérica.

Enda tablae # 2 se describen estos mismos pardmetros para
el grupo de pacientes con infarto agudo al miocardio. )

. Como ya se menciond, exicten otros padecimientos gque causan
elevacién de la protefna mioglobina, y que son inclufdos en las
tablas # 3 y 4.

En la tabla # 5 se muestran los valores promedio de las
enzimes séricas (LDH, TGO, T3P, CPK e isoenzime CK-MB) y el por-
centaje de positividad que presenta la determinacién de mioglo-
bina sérica en cada uno de los respectivos grupos en estudio.
(iectigo; infato agudc al miocardioj no infarto asude al miccardio'
¥ post-operatorio).

En seguida se encuentra la grédfica # 1, donde se encuentra
el valor promedio de la isoenzima CK-MB para los cuatro grupos
de pacientes.

Asf mismo, en las gréficas # 2,3,4 y 5 se encuentran los
valeres promedio de las enrimas sériecame: 0PV, IDY, T20 y TGP,
respectivamente, para cada uno de los grupos.

En la tabla # 6, se indice el porcentaje de positividad
que presenta la determinacidn de miozlobina sérica, para cada

uno de loa grupos.



’iABl".A N‘o. 1.-Pacientes oue pertenecen al grupo TESTIGO.

bracoién  CK i | Teo | mep  [RAPITEX-MIQ
No. uB /L v | usm WL GLOBIN (min)
u/L tl2131415
1 4 22 185 20 10 NAGAIPIV]
2 3 42 273 a7 25 | NEGARIVD
3 3 15 200 25 25 | NEGARIVD
4 0 10 120 20 | 10 | Ngealr1v
5 3 3 160 7 13 NEGARIVD
6 3 3 186 9 18 | N3GARIVD
i 5 72 170 29 22 | NgcARIVD
8 5 206 194 39 46 | wiealrzvp
9 3 62 160 15 3| NicalLy
10 0 19 143 51 33| Nigarvh
11 0 45 201 4 -7 | Neafrivp
12 4 217 131 33 4 | ngeafIvp
13 0 17 133 o) o | ngeafivb
14 0 0 85 33 11 | ndeabivb
15 0 0 61 0 40 | NdGAYIvV
16 ] 0 80 0 18 NBGATIV
17 o .| m 38 36 7 | ngoagIvp
18 6 13 88 22 15 | NEGAfIVY
19 4 11 13 24 15 uﬂgg 1y
20 0 8 123 33 15 NHEGATIVD
21| o 8 119 44 15 | nioadIvi
22 0 8 © 105 47 14 NHGATIV
23 0 0 96 55 22 | NRGATIV
24 ° 0 109 50 29 lideativi
25 0 8 46 14 37 | nAGAPIVE
¢ 0 15 9 14 7 | NHGATIV®
27 0 8 100 18 0 | NHGATIV
28 o] 12 209 15 11’ NHGATIV
29 0 15 127 1 yi Nil\ 1V
30 0 7 127 | 44 15 __ | NdGATIV




1
¥ 4 38 - 222 29 32 NYSAfrive
3 0 52 158 4 19 NH3AEIVD
4 8 50 230 22 30 NEGARIVD
5 12 5 119 432 178 ¥
6 15 94 325 29 7 +
1 1z 25 158 81 88 NYGATIVD
8 8 &6 228 316 30 NAGALIVD
B 0 13 137 22 37 NZZHEIVD
1C 25 322 275 74 37 +
11 0 59 162 7 36 NEGATIVED
12 ) [¢] 19 182 7 73 NiGAPIVD
13 6 37 13 110 66 NiGAPIVD
i 1 a9 201 48 237 | nisalIvk
15 a1 406 1261 96 77
16 6 52 547 24 234 HiSAPIVO
17 52 505 1531 154 26 +
18 15 37 352 20 1 L+
19 12 82 289 32 18 +
20 123 642 474 135 30
21 6 116 537 37 14 N{calr1vp
22 0 17 152 14 7 NEsafrTv
23 0 7 258 4 4 NEsslPIvVD
24 0 624 1316 123 34| Nisslrivp
25 0 26 246 4 4 | N[5erive
36 15 235 869 76 33 | yfsspive
27 34 532 1291 22 12 +
28 31 250 545 22 7 +
29 18 84 180 22 a
30 34 140 358 26 3 +




'_TABLA No. 3.~Pacientes rue pertenecen al grupo de NO INFARTO
T AGUDG AL WIOGCARDIO.
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CK RAPI¥EX-MIO
No. | Diegnéstico frac=| ok | ©ou |00 {rap { GLORIN (min)
MB U/Lju/Lju/L fUu/Ljaf2[3la]s

1]ler 0] 97 236 36| 591nd{cativp

2 lc1 0} 31] 18 70 37{Ndeal1
3o 154 | 832 ] 4650 147] 123 *
4fcI 10§ 129 711 26| ‘an +
sler 9] 74] 274 22} 5 Ngeakivp

6 1¢c1 122 {1022 { 1650, 272] 167 +
7lc1 a | 50l 2160 221 29 niirbivk

8 Angina in-stable 9 30 214 34| 15 | N{GATIVIO
9]c1I 3 {118 167 26| 15 Nf3APIVO

10 | 1 8 551 2% ki 7 N{rApIvn
nijet 74 o2) 194 18] 18] wlsalink

17_} Angins inesteble O] 134 158 22 T NFFARIVO
13_|Protesis mitral A/§ © 5§ 177 11 a| ngsaliivo

14 {Anzina inesteble 19 a4 139 3 4 +

15 |Angina inestable T 7] ue 7] 3] Nisarivo

16 |c 1 10| 67( 554 17] 8 +
17 |lc 1 15 | 136] 857 32| 12 +

18 o1 Ol 11f 1494 a4l alnNgsapr

19 lc 1 19 ] 32| 456 29| 24 +

20 |e 1 ol 35! 167 29 201 NfgAmIvO
71lc 1 371 477] 1124 74| 26 +

2 jc1 59 | 286| s28 86 11 +
23lcr 151 28] 77 a4l 8 .

24 jo 1 10} 43] 114 15| 4 +
25 |c 1 12 )26 74] 15 +

C I = CARDIOPATIA ISQUEMICA.



‘4.~Pacientes édeb pertenecen al grupo POST~OPERATORIO L

inmediato.
CK . {RAPITEX-MIQO
No. | Diagnéstico s  |o53C | CPK | LbH| 760 |1GP |GLOBINA (min)
MB 112137415

1 |safenectomfa 8 52 | 219 | 20 | 150 +

2 Cistocele 8 20 252 §125 24 | NHGATT

3 JApendicectom{a 4 [119 {283 | 20 64 | NHGATI

4 jApendicectomfa 0 330 429} 17 15 +

5 lAmigdalectomia 12 J113 | 514 | 42 20 +

6 |Ext. polipos nesald 4 | 47 | 342 | 24 | 20 | NHGAPIVD

7 [Ext. volipos nasal. 6 B84 | 353 | 48 74 NQG_A_ﬂ

8 _|Colpoperinorrafia 4 1102 {2201 26 18 IN

9 JApendicectomia 22 306 | 248 | 17 12 *
10 {Herida en térax 15 J180 | 278 | 22 28 +

11 lcolpoperinorrafie | 9 175 l 223} 315 | 15 +
12 {Safenectom{a 9 72 1237 {1 S 64

13 |Colecistectomfa 110 |304 | 159} 98 | 33

14 |Apendicectomia 1] 65 12 | 24 10 *
15 |Colecistectomia o |106 271 69 33 | NHGAPIL

16 |Colecistectomfs 6 ] 30 J3af 17| 30 *
-17 IColpoperinorrafia 0 13 104} 12 10 +
18 ]Hernioplast{a 5 48 1131 1 66 +

19 {Prostactectomia 10 97 1103 ] 15 3 -
20 lLoparotomis 15 17 88 8 [ 74 +
21 |Safencctomfa 10 17 1112 ] 59 | 10 | NEGAFI

22 Criopexia 0 20 881 11 ] 10 +
23 steosfnteais 5 20 701 59 | 33 +

24 [|Loparotomis 12 ;104 |122) 44 | 63 |+

25 lApendicectomis 10 | 89 1164 7.1 22 ] NEGART

26 ernioplast{a 8 69 158 51 29 NBGALT

1 _{Herniouiascia & ]104 146 46 |110 +
28 Calro.sen.net;plash [] 82 881 48 | 13 .
G_JAvance Rotulinno 0 37 {137] 741 18 +
30_fHernioolastfa 0 | 74 f106} 37| 25 | NgsalrIvo

# Ver parte de Anexos.



ABLA No. 5.- VALCRUS PRCM=DIO DE LAS INZIMAS SERICA® Y PORCEN-
 MAJE.DE BOSITIVIDAD PARA LA DETZRMINACIGN DE MIO-

GLOBINA SE.'RICA Eh LO3: GRUPCS ESTUDIADCS.

CK-MB CK LDH 260 Tp  |MIOGLOBL
NA, # DE
(%) (%) (%) (%) (N POSITIVL
DAD,
ACL 1.4 21.3 130 24,5 15.7 0
IaM 16.2 | 161.5 452.7 57.8 53.3 43.3
NO
IAN 21.6 | 156.8 402.6 42.6 26.2 48.0
PCST
OPEXATO 6.3 96.5 152.4 37.1 35.5 66.6

P
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L caarIcA 41 46

YALORSS PRCMEDIO DT LA ISOENZINA CK-MB DE LOS DIFERENTES
/GRUPOS DE PACILENTES EN ESTUDIO.

u/L

.25 +

20 f—

V// I ‘ NO INFARTO AGUDO
THRTIGO ‘ AL MIOCARDIO.

INFARTO AGUDO
L %T0CARDIO POST-OPERATORIO.



200 - Tr
150

100

50

DIFERENTES .

TESTIGO

- INFARTO AGUDO
AL MIOCARDIO.

NO INFARTO AGUDO
AL MIOCARDIO.

PO=T~0PERATCRIO,




VALORES PROMEDIO

% LA ENZTIMA LDH DE L0S DIPZRENTES
** GHUPOS ‘DE, S B e

ACTENTES (EN.ESTUDIO.;

' u/L

500 =g—

400

300 ..L

200 4.

100 wdue

//// [ 22PI00 NO INFARTO AGUDO
4 AL ¥IOCARDIO

Ml TYFAXTO ASUDO
OO . v tochanic POST-OPERATORIO,



49

GRAPICA # 4

DIO. DE LA ENZIMA TGO DE LOS PACIENTES

w0
=

*VALORES PROK

DE:LOS DIFERENTES GRUPOS EN ESTUDIO.

u/L

60

50 L

w0 4

30

20 L

NO INFPARTO AGUDO
AL MIOCARDIO

[

m POST-OPERATORIO,

INFARTO AGUDO
AL ¥IOCARDIO



GRAFICA # 5
VALORES PHOMEDIO DE LA GNZIMA TGP DE LOS DIFEHENT:S
'~ GRUPOY DE PACIENTES EN ESTUDIC.. e

U/L

60 ~f-

0,4.030%0 %

% NO INFARTO AGUDO

///A TESTIGO D AL MIOCARDIO.
INPARTO AGUDO
AL MIOCARDIO

POST~OPERATORIO,




GRAFICA # 6
_PCRCENTAJE DE POSITIVIDAD UTILIZANDO LA PRUEBA DE

"RAPITEX~MIOGLOBIN" EN CADA UNO DE LOS DIFERENTES
GRUPOS EN ESTUDIO.

100 —y-
7]

7/ | No INFARTO AGUDO
TESTIGO | AL MIOCARDIO.

INFARTO AGUDO
AL MIOCARDIO,

POST~OPERATORIO
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DISCUSION D3 RESULTADOS

En el presente estudio, se utilizé un método inwunoquimico
de aglutinacién en 14tex para la determinacién de mioglobina sé-
rica, realizandose dicho trabajo en el Hospital General de Zona
# 29 del I,M.3.3, Esta determinacidn se empleo como una prueba
de emergencia para el diagnéstico del infarto agudo al miocardio.

Como ya se indicS se trabajé con cuatro grupos de pacientes,
realizédndose las determinaciones de Mioglobina sérica, Creatin-
‘cinasa, Deshidrogenasa ldctica, Transaminasa glutdmico oxalacéti-
co, Transaminasa glutédmico pirdvico e isoenzima CK-NB, en cada

uno de los pacientes de cada grupO.

GRUPO TESTIGO:

En este grupo de pacientes, los valores promedio de cada una de las

enzimas séricas se encuentran dentro del intervalo normal de refe-
rencia y la determinacidn de mioglobina sérica (Rapitex-Mioglobina)
mostré 0% de positividad.

Estos resultados en este grupo de pacientes eran los gue se
esperaban puesto que esas personas aparentemente sanas, carecen de
alguna lesifn muscular, que implica la liberacidn patoldégica de los
componentes celulares en estudio.

Por lo tanto sabemss que la determinacidn inmunoquimica de
@ioglobina sérica cun el equipo de "napitex-iiioglobina® da resul-
tados negativos cuando los niveles séricos de miosglobina son meno-
res de 90 mz/1, por 1o que se puede decir que 1la poblacién en estu-
dio del grupo "testigo" tiene niveles séricos de mioglooina meno-
res de 90 pg/l. N
GRUXO DE PACIZNTES CON DIAGNOSTICO DE INFARTO AGUDO alL IIOCARDIQ

En este gruio de pacientes el valor praomedio de cada una de
las enzimas séricas se encuentra por arriba del intervalo normal de
referencia, mostrando un pérfil enzimatico caracteristico del in-
farto agudo al miocardio. . )
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Con respecto a la determinacién de mioglobina sérica, este
grupo de pacientes mostrd el 43.3% de positividad. Este grupo cons--
ta de 30 pacientes, de los cuales 13 muestran elevaciones enziméti-
cas caracter{sticas de la infartacién miocardial y su correspondien—
te determinacién de mioglobina mostrd resultados claramente posi-
tivos, esto es debido a que durante la infartacidn miocardial esta
afecteda la funcién de las membranas celulares del misculo cardfa-
co presentandose necrdsis por déficit de riego coronario y consumo
de oxfgeno, las sustencias celulares incluyendo las enzimas en
estudio ¥y la mioglobina van a ser transportadas hacia la corriente
sanguinea donde posteriormente fueron detectadas.,

En la tabla # 2 puede observarse que de los 17 pacientes con
resultado negativo para la determinacién de mioglobina, los pacien-—
tes con No. 16, 21, 24, y 26, muestiran alteraciones enzimdticas
caracter{sticas. Para explicar lo que ocurre en estos casos es
necesario recordar que la Mioglobina tiene un peso molecular de
17,200 aaltons, es mfs pequeffo que el peso de la CPK (80,000) 6
LDH (130,000) por lo tanto aparece en la corriente sanguinea a
concentraciones superiores y mds rdpidamente que las enzimas men-~
cionadas (ver figura # 12).

La mioglobina tiene elevaciones significativas con valor
disgndstico de 2 a 3 horas después del inicio de los sintomas,
mis tempranamente que las enzimas séricas, alcanza un médximo eproxi-
nedamente 2 las 8.5 horas y posteriormente, debido & su répida fil-
tracién renal, le concentracién de mioglobina en sangre disminuye
considerablemente, regresando a su intervalo normal de referencia

en 24 horas.

£sto nos sugiere cue cuando la concentracién de mioglobina
va descendiendo hasta regresar a su intervalo normal de referen-
cia, las enzimas séricas estan alcanzando sus concentraciones
méximas en sanzre.

Debido a esto se puede pensar que en este tipo de pacientes ya
transcurrié tiempc de haberse inicisdo el -infarto, puesto que ia
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concentracién de mioglobina sérica se encuentra en su intervalo
normal de referencia y 18 enzima que mds tiempo terda en alcanzar
sus niveles mdximos e iniciar su descenso a la normalidad es la
LDH y en estos casos es la enzima que observamos se encuentra

cievada. (Ver generalidades).

-GRUYO "NO INFARTO AGUDO AL MIOCARDIO"

-

En este grupo hay un total de 20 pacientes con diagndéstico
de'cardiopatia isquémica, de los cuales 10 mostraron un pérfil en-
zimatico caracteristico del infarto agudo al mioeardio y su corres-
pondiente determinacion de mioglobina aérica fué positiva. Sabemos
que cuands por algin motivo de la enfermedad coronaria se produce
desequilibrio entre la oferta y demanda de oxigeno en la celula mi-
cardica, es decir cuando la sangre que llege a una determinada zo-=
na es mds escasa y por lo tanto llega menos oxigens, el miocardio
sufre isouemia y su metabolismo se altera. Por consiguiente'cuaﬁdo
la etapa de isquemia se agrava se produce una lesién y posteriormen-
te la necrésis miocardial. Probablemente fue lo que ocurrié en es-
tos pacientes,

En la tabla # 3 el paciente 29 presenta diagnéstico de cardio-
patia isquémica, su perfil enzindtico se presenta dentrs del inter-
vale normal de referencia, pero sin embargo la determinacién de
mioglobina sérica fué positiva. En este caso quizd se este iniciaﬁ
do la necrésis miocardial, donde como ya se mencioné, la mioglobi-
na es la, primera que pasa & la corriente sangufnea y se eleva su
concentracién,

Los otros nueve pacientes con diagndéstico de cardiopat{a isqué
mica mostraron un perfil enzimdtico gue esta dentro del intervalo
normal de referencia y su correspondiente determinacién de mioglo-
bina sérica fué negativa lo oue nos indica gue no hay necrésis
célular, ] .

Cuatro pacientes con diegnéstico de angina inestable mostra-
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ron un perfil enzimdtico dentro del intervalo normel de referencia
¥ su correspondiente determinacidén de mioglobina fué negativa.
Estos resultados confirmen la bibliograffa que nos indican que
no existen por definicidén alteraciones enzimdiicas, por lo tanto
los cambios en el electrocardiograma son transitorios y no indi-

can necrésis.

GRUPO POST-OPERATORIO

El valor promedio de cada una de las enzimas séricas en eate
grupo, se encuentra levemente elevado y el porcentaje de positivi-
dad para la determinacién de mioglobine sérica es el més alto de
los cuatro grupos en estudio, (66.6%).

Esto es debido a gue en lesiones museulares severas 8¢ pre-
sentard la liberacién exagerada de los componentes celulares, por
lo tanto 12 mioglobina gue se encuentra en el sarcoplasma de las
fibras musculares pasard rdpidamente al torrente circulatorio.

Como ya se menciond el porcentaje de positividad para la dete-
minacién de mioglobina es el més alto debido a que la mayoria de
los pacientes sufre directamente agresién muscular y debido a que
la toma de muestra se realizé en el post-operatorio inmediato se
detectaron concentraciones considerablemente elsvadas de mioglobi-
na sérica, '

Ademds de que se estudiaron estos cuatro grupos de pacientes,
se realizaron también las mismas determinaciones en pacientes con
los siguientes nadecinientos: Insuficiencia renai crénica, cirro-
sis hepdtica y politraumatizados; obteniéndose resuliados claramen-
te positivos para la determinacién de mioglobina sérica.
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CONGLUSIONES

" Por medio de un método inmunoquimico, se detectaron conecentra-

ciones elevadas de mioglobina sérica en pacientes que sufrfan
..farto agudo al miocardio; debido a que durante este pade~
cimiento se presenta necrésis del misculo cardfaco y por lo

tanto la liberacidn patoldgica de esta protefna.

La.heterminaci6n inmunoquimica de mioglobina sérica es ines-
pec{fica para el diegndstico de infarto asudo al miocardio,
pues los resultedos indican gue ademds de oue sparece durante
este padecimiento tembién lo hace en pacientes post~operados,
en pacientes que sufren cardiopatfs isouémice, en politrauma-

tismos y en cirrosis hepdtica.

Un buen funcionamiento renal es de gran importencia en la
dsterminacién de mioglobina sérica, pues el presente estudio
mostré que también en pacientes cen insuficiencia renal cré-— -
nica se obtienen resultaedos "falsos-~positivos" para el dieg-

néstico de infarto agudo al miocardio.

Se determino por medio del método inmunoquimico, que la con—
centracién de mioglobina sérica en los pacientes “sanos" del

grupo testigo, fué siempre menor de 90 mg/1.

Durante el infarto agudo al miocardio, no siempre se encontré
una correlacidn directa entre los resultsdos de los andlisis
enzimfticos y la determinacién de mioglobina sérica. Esto
significa que durante. este padecimiento no siempre se obser-
vé el pérfil enzimdtico altersdo caracteristicamente con
niveles elevados de mioglobina sérica. Esto debido a la gran

diferencia cue existe en la cinética que presentan cada uno
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de estos marcadores,

Ia determinacidn inmunoquimica de mioglobina sérica, es prin-
cipalmente ¥til en los pacientes que no tienen mds de cuatro
horas de haberse iniciado los sintomas caracterfsticos del

infarto agudo al miocardio.

Es conveniente que antes de confirmar el diagnéstico de infar-
to agudo al miocardio, utilizando la determinacién de mioglo-
bina sérica, se verifique que el paciente en estudio no pre-
sente ningdn otro pedecimiento ya mencionado donde tembién

se pueden obtener resultados positivos.

Asf mismo, pars emitir un diegndstico confiable de infarto
agudo sl miocardio, es necesario tener presente el tiempo que
ha trenscurrido desde el inicio de los s{ntomes y la toma de
muestra, pues como ya se indicd, la mioglobina tiene la carac-
ter{stica de elevar su concentracidén rdpidamente despuds de
haberse presentado la necrdsis celular, pero asfi mismo,se
elimina répidamente por la orina, por lo gue se recomienda
realizar la toma de muestra méximo cuatro horas después de
haberse iniciado los sfntomas, pues de no ser as{ se obtendrén
resultados "falsos negativos" para este diagnéstico.

Por todo lo que se ha mencionado anteriormente y debido tam-

bién a la inespecificidad de la determinacién de mioglobina
sérice para diagnosticar infarto agudo el miocardio, se reco-
-mienda utilizar esta determinacién como una prueba de apoyo,
pues las determinaciones enziméticas son indispensables pae

ra der un diagnéstico confiable.
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PROPUESTAS Y/0 RECOMENDACIONES

I~ augiere que se continde este trabajo con los pacientes

qué presentan: cirrosis hepdtica, insuficiencia renal cré-
niea y politraumati{smos; para evaluar el porcentaje de po-
sitividad que se presenta para la determinacién inmunoquf-
mica de mioglobina sérica, pues como ya se indicé en la discu-
sién, éstos pacientes mostraron resultados claramente‘posi-

tivos para dicha prueba.

As{ mismo, es muy importante que el médico de a conocer al

qufmico, s{ el paciente con sintomas de infarto agudo &l mio=-
cardio presenta otro padecimiento que pueda causar mioglobi-.-
nenia, de ser as{ se recomienda realizar las determinaciones
znzimdticas de : CK-MB, CPK, LDH,y TGO, as{ comd la deter—
minacidén de mioglobina.

Si se presentan slevaciones enzimdticas y la determinacidn de
mioglobine es positiva, se confirma el diagnéstico de infar-
to agudo al miocardio,

En caso de no haber elevaciones enzimdticas y la determinacién
de mioglobina ea pnaitiva, se precomieznda tomar nuevamente
otra muestra de sangre dos horas después. 3{ adn después

de este tiempo no se presentan elevaciones enzimdticas, se
descarta el diagnéstico de inferto agudo 2l miocardio,

Se propone la siguiente secuencia de trabajo para el diagnés-

tico de infarto agudo al miocardio:



Paciente con sintomas de infato agudo al miocardie

Toma de muestra de sangre

centrifugar

Obtencidn de suero

Realizar determinaciones
enzimdticas:CK-MB, CPK,

LDH y TGO,

Intervalos
normales
de refe-

rencia.

Descartar
infarto
agudo =l

miocardio.

\

Elevaciones
enzimdticas
caracter{s-

ticas.

Fases tardias
de infarto
agudo al

miocardio,

Determinacién inmunoguimica de Mioglobina sérica
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Realizar determinaciones
enzimdticass CK-MB, CPK,

LDH y TGO,

Intervalos
normales

de referencia.

Fases tempra
nas de infer
to agudo al

miocardio.

Tomar nuevamen
te muestra, 2 h
después.

Elevaciones
enzimdticas
caracteris-

ticas,

Diagnéstico
positivo
para'infarto
agudo al mig

cardio,
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A) OBTENCION DE LA MIOGLOBINA HUMANA

Se puede extraer la mioglobina del tejido musculer humano,
obtenido seis horas después de su muerte, utilizendo ultrafil-
trecién por presién negativa (30 mm Hg) y didlisis exhaustiva
con agua bidestilada para eliminar sales y pequefios péptidos.

Con una combinacién de procedimientos electroforéticos, esta
preparacién se puede purificar para posteriormente ser anaslizada
(2).

También la mioglobina humana puede purificarse del tejido del
corazén por el método de Yamazak{ et al (35), modificado por Sto-
ne (28),

La pureza de la mioglobina aislada se demosiré por electro-
forésis utilizando discos de poliacrilamida (4), los resultados
mostraron una bande simple de protefna mioglobina. La purifi- '
cacién del antigeno fué buena, por lo que posteriormente se
congeld y se almacend en seco; hasta ser requerida para preparar
el antigeno y clasificarse por métodos de radioinmuncensayo y so-
luciones esténéar, (16).

B) PREPARACION DEL ANTISUERO DE MIOGLOBINA

La mioglobina (500g) fué disuelta en solucién salina fisiolé-
gice estéril (0.5 ml) y mezclada con adyuvente incompleto de Freund.

La mezela se emulsificd y se inyecté intradérmicamente en ca-
da uno de seis conejos adultos albinos. la toma de sengre fué rea-
lizada de 10-14 dfas después de cada inyecciédn y le inyeccién se
aplicé & intervalos de un mes. Seis meses después de la inyeccién
inicial 1osAconejos se sangraron por completo y el antisuero Spti-
mo fué utilizado para el ensayo de mioglobina (16),



-~ ¢) PREPARACION D2 LA MIOGLOBINA

300g de tejido muscular fuerin obtenidos por autopsia .seis horas
después de su muerte. 51 tejido fué macerado y lavado tres veces
e PR, Naﬂzfo4; NaCl 0,14k, pH 7.2; NaN3 0.01M como pre=-
servativo) y el residus fué homogenizads a 4°C. Posteriormente
centrifugado {3000 rpm, 4°C, 15 min,) el sobrenadante fué ultrafil-
trado en tubos Viskin 8/32, a 30 mm Hg de presién. El filtrado fué
diuiizaas exnaustivamente con agua bidestilada para eliminar sales
Yy pequeiids péptidos., E1l material no dializable fue congelado en
seco. Posteriormente redisolviend> en PBS (10-50 mg/ml) 23-27%

el material seco restante insoluble (2).
Otro metodo alternativo:

3e obtuvieron biopsias de musculo, durante la autopsia tres horas
despues de su muerte, en pacientes con enfermedad cardfaca o mus-
cular. Los tejidos fueron homogenizados y extrafdos de acuerdo al
método de Surger y colaboradores. Los extractos de mioglobina fue=
ron disueltos en pequefias cantidades de agua destilada para colo-
carse en una columna de cefadex. La columna de 3 X 100cm fué elu-
{da con buffer de fosfato 0.01, vH 7.2, 5°C. La mioglobina con-
teniendo el eluyente fu€ perfectamente purificada vor crnmatosra-
fia en columna de celulosa (DEAT 2 X 10 cm) c¢on 1la muestra de bu-
ffer usada como eluyente, Se obtuva de 3-5 mg/g de mioglobina por

peso de biopsia de tejido muscular,
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D) VALORACION SEMICUANTITATIVA DE MIQGLOBINA SERICA MEDIANTE
SERIES DE_DILUCION.

El suero a enalizar se diluye con solucidn isoténica de cloruro
de sodio o con solucidn tampon de fosfato y se examina con el equi-~
po de Rapitex-Mioglobina como se realizé en la determinacién inmu-
noGuimica de mioglobinae sérica (ver seccién de material y métodos).
Se valora 1la dilucidn del suero en la cual, en el transcurso de

cinco minutos se observa clara aglutinacidn.

Aglutinacién de la ’ Corresponde & una
dilucién de suere: concentracibn minima de:
2e/L.
1:2 200
1:4 ) 400
1:8 800
1:16 1600

E) VALORES DE REPZRENCIA DE LAS ENZIMAS SERICAS EN ESTUDIO:

CK-MB: En el suero de personas sanas las actividades de la iscen—
zima CK-MB son inferiores = 10 U/L.

CPK:  Hombres de 10-80 U/L
Mujeres de 10470 U,/L.

LDH:  B80-240 U/L.

P60:  Hombres de 5-17 U/L.
Mujeres de 5-15 U/L.

TGP Hombres de 5-23 U/L.

Mujeres de 5-19 U/L.



P) SIGNIFICADO DE LO:3 DIFZRENTE; DIAGNOSTICOS MENCIONADOS

Angina inestable: Dolor en el édrea cardfuca, en reposo o en mar-
cha.

Avance rotuliano: Operacién de la rétula.

Cistocele: Cafda de la vejiga en diferentes grados.

Colecistectomfa: Retirar la vesfcula,

Colpoperinorrafias Acto auirdgico para reparar la cafda de la
vejiga.

Loparatomia: Acto cuirldgico donde se explofa la cavidad abdominal.

Osteosintesis: Acto auirigico donde se implanta material de

ortopedia (clavo, placas, etc.)
Safevectomfa: Retira: veno safeva,

Hernioplastfa: Reparacidn del orificio de la hernia.
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